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BASIC ABSTRACT: 

WO 200251828 A UPAB : 20021007 

NOVELTY - Cosmetic, dermatological or pharmaceutical use of C-glycoside 
derivatives (I) for stimulating the synthesis of glycosaminoglycans 
containing a D-glucosamine and/or N-acetyl glucosamine residue (GAG's) 
and/or proteoglycans (PG's) by fibroblasts and/or keratinocytes is new. 
Some compounds (I) are new. 

DETAILED DESCRIPTION - Use of C-glycoside derivatives of formula (I) 
. is claimed in a cosmetic, dermatological or pharmaceutical composition 
(also containing a suitable medium) for stimulating the synthesis of 
glycosaminoglycans containing a D-glucosamine and/or N-acetyl glucosamine 
residue (GAG's) and/or proteoglycans (PG's) by fibroblasts and/or 
keratinocytes . 

S = mono- or polysaccharide residue (comprising 1-20 (preferably 1-6) 
sugar units in pyranose and/or furanose form and of the D- and/or 
L- series) , having at least one free hydroxy function and/or at least one 
free or protected amine function, the, Sac to -CH2X bond being a C-anomeric 
bond ; 

X = C(0), CH(OH), CH(NR1R2), CHR V or C(=CHR'); 

R = saturated or unsaturated alkyl, perf luoroalkyl or 
hydrofluoroalkyl chain or cycloalkyl, perf luorocycloalkyl or 
f luorbcycloalkyl ring (all of 1-18C) or phenyl or benzyl, all (i) 
optionally interrupted by one or more of O, S, N and Si and (ii) 
optionally siibstituted (os) by one or more of OR'l, SR'l, NR'1R»2, COOR'2, 
CONHR'2, CN, halo, perf luoroalkyl , hydrofluoroalkyl, os cycloalkyl, os 
aryl and os heterocyclyl ; 

R', Rl, R2 = H, OH or as for R; and 

R'l, R'2 = H or. OH; or saturated or unsaturated alkyl, 
perf luoroalkyl or hydrofluoroalkyl, all of 1-30C. 
INDEPENDENT CLAIMS are also included for: 

(1) (I) as new compounds, provided that (i) S is other than 
D-glucose, D-cellobiose or D-mannose if -XR is -COMe and (ii) the 
following compounds are excluded: 1- (2 -acetamido-2 -deoxy- alpha 
-D-galactopyranosyl) -octane, 1- (2 -acetamido-2 -deoxy- alpha 
-D-glucopyranosyl) -octane, 1- ( alpha -D-glucopyranosyl) -2 -phenyl -rethane, 

. l-( alpha - or beta -C-D-glucopyranosyl) -propane , 1- ( alpha - or beta 
-C-D-glucopyranosyl) -2 , 3 -propanediol, l-(2-deoxy- alpha - or beta 
-C-D-glucopyranosyl) -2, 3 -propanediol , 1- (C- beta -D-galactopyranosyl) - 
propane, 1- (C- beta -D-ribopyranosyl) -n-propanone, C- beta 
-D-xylopyranosides of formula (I') and C-disaccharides of formulae (I'') 
and (!'•'); and 

(2) the preparation of the new compounds (I). 
R3 = 3-20C alkyl. 

ACTIVITY - Dermatological; Vulnerary; Antiulcer. 

MECHANISM OF ACTION - Stimulation of synthesis of GAG's and/or PG's 
by fibroblasts and/or keratinocytes 

USE - (I) stimulate the synthesis of GAG's (specifically hyaluronic 
acid) and/or PG's by fibroblasts and/or keratinocytes, and are especially 
used: (i) cosmetically, for combating epidermal aging, maintaining or 
stimulating moisturization and/or combating skin dryness associated with 
GAG deficiency, improving the tone of the skin, maintaining or restoring 
suppleness and elasticity of the skin, improving the mineralization (and 
thus the heath and vitality) of the skin, facilitating cellular 



interchange and/or combating cracking of the skin; or (ii) 
pharmaceutically (specifically dermatologically) , for treating disorders 
associated with deficiency in synthesis of GAG ' s and/or PG ' s by 
fibroblasts and/or keratinocytes , specifically for improving the function 
of cells of the skin (particularly the epidermis) , facilitating 
cicatrization, repairing the effects of epidermal micro-trauma, treating 
cutaneous ulcers (especially of the legs) or reducing stretch marks after 
pregnancy (all claimed) . As cosmetic agents (I) are applied to the skin, 
mucosa and/or scalp, e.g. in cleaning, make-up or make-up removal 
compositions for the skin, mucosa (e.g., lips), scalp, hair, nails, 
eyebrows or eyelashes, including e.g. shampoos, hair gels, skin creams or 
lipsticks. 
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6-(C-a-D-^^-'V=' tf 9 7 >';v)-5-t: Fn^->^> ^ ; 
6-CC-/S-D-^^W3 e 9 7 >'JV)-5-'7i-;l^T 5 7^:^:^' ; 
6-(C-a-D-i/;V'3 b: 9 7 JV)-5 -7 - 5 7 Vg^ ; 

1 -(C-/9-D-^^>'^3 e97 ^ >-2 .e-v^^t-jv ; 
1 -(C-a-D-i/;V3 t: 9 7 ^ >-2 , 6 --J^-)\^ ; 

l-CC-p-D-if^^ h tf9 7-:^;V')-2-li Kn^-^^'n/N-v ; 
l-(C-a-D-:^*9i^ b t:9 7->;w)-2-n Kn^-^T'n/N-y ; 
l-(C-y9-D-*'9i5' h li9 7 v;V)-2-T5 y t'D/n"^ ; 
l-(C-a-D-:^7*9:J' h ti9 7 ->;i/)-2-T5 7 ; 
l-CC-^-D-:^r9^ h e9 7->.;i')-2-7i:=.;VT5 7 T'n/N'^ ; 
1-CC-a-D-if^ ^ h II 9 7 ->;p)-2--7x-;VT5 7 ; 
3-7 4-C/?-D-:^*9 i!^ Mi°9 7 ->;v)S&mji-f-;w ; 
3-7 ^J^-4-(a-D-)^r9^ h e97 '>;w)B&S?J^"f-^v ; 

6-CC-/9-D-:^9i^ h t: 9 7 v';U')-5 ; 
6-(C-a -D-:^*9i^ h 119 7 ->;i^)-5 h^^'^-:^^ ; 
6-CC-/5-D-*'9i5' h e9 7->;w)-5-li.Kn^v^^^j->M ; 
6-(C-a-D-:^*9i5' > V: 9 7 >';V)-5 -H KD^->^4^■^j- VIS : 

6-CC-/9-D-**9^' h t:9 7->;u)-5-T^ y^^'^yU : 

6-CC-a-D-*'9iJ' h li9 7->;i/)-5-T5 7^^•^f >m ; 

6-(C-/S-D-:^'9i5' h ii,9 7 i7;w)-5 -7 ^ -;vT 5 y^^-^ ym ; 
e-cc-a-D-if'y^ h tr97->;u)-5-7i^;vT5 y^^-^ym : 

l-CC-fi-D-if^^ Ml 9 7 ->;^)^^•^f>-2 , 6-v^i--JV ; 
l-(C-a-D-#9:5^ f ti°9 7 >';v)^^^>'-2 , : 
6-(C-^-D-:<r9^ h ^9 7 >^;u)-5 h'^V^ >'ge ; 
6-CC-a-D-:^r9:5' h ^9 7 '>;i/)-5 h^>:J^>'S^ ; 
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- 6-(C-a-D-:^r^i5' h t:9/->;W)-5-7i^;VT5 ; 

- i-cc-^-D-:^*^^' ht'^y ->;^M>^>'-2 .6— >*:^--JV ; 

- l-(C-/?-D-:7rr'7^7->;V)7°n/N->-2-:t>' ; 

- l-(C-a-D-7 37 9y vJV)7°n/N*>-2-:t>' ; 

- l-CC-/?-L-7 37^y->JV)-/n/N-v-2-^> ; 

- l-(C-a-L-7 37 7 y -:^;v)7'nyN*>'-2-:t > ; 

- 3 '-CT-fe bT5 K-C-/?-D-i^;l^3li7y->;V)7°n/N'>'-2 '-:t >' ; 

- 3 '-Cr-lr hT^ K-C-a-D-i>'*;V'3li9y-:^;V'):/n/N->-2 '-^t-v ; 

- l-CC-^-D-ify h tf 9 ^ ->^W)-2 -V: Kn^->7'n7N*> ; 

- l-(C-<x-D-:^*v^' hVi^y ->;w)-2-T 5 y T'n/N'V : 

- l-Cr-b h K-C-a-D-i5'*>'W=f ti'^y ->;i')-2-7i^;i^T^ y 7°n/N°> ; 

- 3-p( f-JV-4-CT-t: h K-C-zJ-D-^JW^e^y '>Jl')S&^^'f-;W ; 

- 3-^ ^>'V-4-CT-b h T 5 K-C-«-D-i5^JV=r v;W)B&M^^>'^ ; 

- 6-CT-b hT5 K-C-/S-D-i5^JV'=rt°9y->;W)-5-<:r>^^-9-vm ; 

- 6-CT-trhT^ F-C-a -D-i^J^a ^ 7 ->;W)-5 h 'N + '^f ; 

- 6-(T-fe>T^ K-C-/?-D-^^;v=rfc: 9^ v'>>^)-5-li KD^->^^-if>i^ ; 

- 6-(T-feh T5 F-C-a-D-^*^V=i t: 9 y >';^)-5-v: Ka^->^^-9->^ ; 

- 6-CT-tr h T ^ K-c-iS-D-^^;v=ni'7y 5 -T 5 /^^-y-^^ : 

- 6-CT-fe:hT5 K-C-a-D-^^JV=ftr7y->-'^)-5-T^ 

- 6-(T-tr hT5 F-C-a-D-^^;V=rV:°7y v;i^)-5--7 Ji-JVT^ y^^-^f >^ ; 

- l-CT-bhT^ F-C-/S-D-^;V3tr9y->>'V')^^-^>'-2 ,6-v:t-;v ; 

- i-Cr-fe h F-c-a-D-^jv-n •7y->;w)^^-9->-2 . 6-v^-;v ; 

- 6-(T-fehT5 F-c-a-D-^'*-'v=r y -:/;i')-5-^ h^:^^>'M ; 

- 6-(T-thT5 F-C-/?-D-^;^=rt:7V'>;i')-5-l: FD^v^>^^>m ; 

- e-CT-t: h F-C-a-D-^^-'Wne^y ->;V)-5-fci h*tJ^-y^y yWL 

- 6-CT-fe hT5 F-c-a-D-^;v3t:9y->;^)-5-T^ : 

- F-C-/?-D-^J^=itr9^>'^l^)-5-"7 ji^;VT^ y ^^^^ ; 

- 6-CT-tr hT^ F-C-a-D-^^^VntT^y >';V)-5-'7i-;VT5 y^v^^B? ; 

- 1-CT-b hT^ F-C-y?-D-^^>>V=rk°9y->''I^)^>^ >-2 ,6-v:t-;^ ; 

- 1-CT-b h r 5 F-c-a-D-^^Jvntf^y f>;i')^>'i5' >-2 .e-v:^--;^ ; 

[W^]^ 19] 
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- m&<^mm^^wL. x-oxi^M^^B&^i^L. ^(Df^tj^^m-t^^t. 

[M*«2 0] . 
m^-^ 1 'Srv^ L 1 9 c7)v^-f ti>5^ l]gl^lEic<^5tCI)l'ffl^i-;5>/I'^.'3: < h %-(r)Q-^^ =r 

^S^^i-^i^'V y i5^'j pt/ ^^Kco-^fifcco^F-h^S-'tt^^ikE-rs :i t ^^latTt <()<7)-e 
[»^:S2 1] ; 

m^m 2 2] 

mm^mi^H)^. mM(o^M&\z.nLx o . oooo i%~2 5 %c7)«-e<iffl^tLs^t 
[m^«2 3] 

Hfrfe^##;6^ ^^ti<^^**i'^tTo . 0 0 0 1 %~ 1 o%<7)a-e^ffl?tt:?>it ^ 

!Wm.t-r^. m^T^ 1 ^^v^ t 2 2 <?)vv-f ttji^ i:gmfi«<7?4'^'5: < t "b-cTj^Cl )l:;ffi^-r 
^ C -iJ'- V n -> K^^^cT^'fS fflo 
[W*«2 4] 

m^T^l ^v>L2 3c^v>-f tL>5^13^{C|e®<^4'^'5: < i: «b-05tCl )ic;tf ^i";?, C-^ 'J =r 

t!^mwRx)^xxiimm-r^. 
fzib<D&MR^yxim&R^/'Xim^(Dmnmm.:fomo 

:^<7)^(i I) : 
[<b2] 

("> 
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- l-C2-T-t: hT5 Mi 9 y ^/JW)* ^ ^ > ; 

- l-(2-T-t >T 5 K-2-T-*^i-^>'-«-D-^^;W3 fc'v^ ^ > ; 

- 1 -( a -D :3 t: ^ y 2 -"7 ;v rJ' >• ; 

- l-Ca-C-D-^)Va v;V)-2 , 3-7'n/N':/v':t-;V ; 

- 1 -(^-C-D-:/JV3 t: ■^y ->;v)-2 , 3-7°nyN°> v^-;v ; 

- i-C2-7-*;t^-:^-a-C-D-i/;vne7y->;w)-2 ,3-zfi^^-^y-J:^~)v ; 

- l-C2-r:t^'>-/9-C-D-^;V3 ii'^y '>JV)-2 ,3-7'n/N*:x>?;i--;v ; 

- l-CC-/?-D-:^*9iJ^ h tf^y '>>»l')yoys'> ; 

- l-CC-/?-D-'J jKt: •^y->;v)-n-7'n/>v > ; 

- :^(7)^ : 




Hb4] 




[«^]^ 2 6] 
2 7] 

:^nT)l^^)V. ^}\^y )V:^VT />n^>', -CN. -C0NHR"'2 > -C 0 0 R 

"2 . -NR"'i R'2 ^ -SR ", . -0R\ ii^hM1K^fi^^J^-t£ < t i>-(Dmx-W^^ 

-CN. -CONHR"% > -C00R"2 > -NR"'i R'2 > -SR'\ Tb^hMIR^H^ 
il^->5: < t 4>-<^*T?S!^?*t-Cv>T^ J: <. mm> fScSI. Sfc^id^^S*?? *ti,- 
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^^LX^^^i^<DX-^y) s ^il:*^ /i-^^ < i: 'i>-<Og|^$ ttTv^-Cb J: v^v i^ ^T>'^^;^ 
/Nny>. -CN> -C0NHR"'2 > -COOR'% . -NR'"i R'2 > -SR": . - 
OR', ;5^f>Mf^^^t:i>4'^'S? < 'b-O^-CSJ^? tLTV^T'b <t < ^ ^-f^> fSH 

- C-yJ-D-^v-n t: 7 y K-n--7'n/N->-2-:t > ; 

- C-a-D-^-^ne^y K-n-■:/^/^•>-2-:^-> ; 

- i-7i-;w-2-CC-/?-D-^->o ~> K)-!-^ ; 

- l-^ j^^JV-2-CC-a-D-^->n tf^y-^ K)J^iJ'>-l-:t>' : 

- i_[2-(3-t Kn^->7°n t:;VT ^ y t;;i/]-C-/9-D-^>'n ti'yy-;^ ; 

- i-[2-(3-t Kn^->7'oe;VT^y)7'nt?;v]-C-a-D-^->ntr9y-;^ ; 

- C-;9-D-^->n t*9 y V K-2-V; FD^->7*n/N°> ; 

- C-a-D-^v'n e^y K-2-l; Kn^>'yD/N°>' : 

- C-^-D-^-^ne^y V K-2-T5 y yn/N-v • 

- C-a-D-^->nt:^y v'K-a-T ^y 7'n/N*> ; 

- C-^-D-^ v'U y V K-2-7 j^^;VT 5 y -/oyN-^ ; 

- C-a-D-^vnii'^y vF-2-7j^^;vT^y T'n/N'V' ; 

- 3-y ^>'v-4-cc-^-D-^>'n tf^y -> K)S&Mj--f-;v ; 

- 3-y f-jv-4-CC-«-D-^'>n tf'^y K)g&S^^-^;v ; 

- 6-CC-/9-D-^'>n tf 9y -> K)-5-^ ; 

- 6-CC-a-D-^ ->n t'^^y -> K)-5-^ : 

- 6-CC-/?-D-^->n t: ^y K)-5-li Fn ^-^'s^^j- >^ ; 

- 6-CC-a-D-^'>n fc'vy K)-5-li Kn^v'^^-y-vg^ ; 

- e-CC-ys-D-^vn e^y v' K)-5-T 5 y^^-^-^^ ; 

- 6-(c-a-D-^->ne9y->K)-5-T5y^^^f ; 

- 6-CC-/?-D-^ v'H e ^y -> hO-s-'y ji^;PT 5 y^^-9->^; 

- 6-CC-a-D-^->n f ^y -> K)-5-7 j^-;WT^ y ^4r-if >'S8 ; 

- 1 _(c-^-D-^->n t:7y-> K)^^-9->-2 .e-v:^-;^ : 

- l-(C-a-D-^>'n e^y V K)'\^-9->-2 , 6-i^:t-;V : 

- 5-(c-/j-D-^^/D tr 9y K)-4 -^ h'^^':?^ ; 

- 5-(C-/?-D-^->n t: ^y v' K)-4-li Fn^i/^V^ >m : 

- 5-CC-a-D-^v'n t: 7/ >' F)-4-li Fn^v'^^^ ; 

- 5-CC-/S-D-^->n tf^y F)-4-T5 y^^'^ i^'il ; 

- 5-(C-a-D-^ ->n tf'^y V F)-4-T 5 y^> rJ' ^'B^ ; 

- 5-(C-yS-D-^vn t-'y/ -> F)-4-:7i^;PT 5 y ; 

- s-CC-a-D-^i/n tf^y F)-4-7 j^:=.;vT 5 y ^^/^ ; 

- i-(:c-/?-D-^'>nif9y->F)^>:5'>'-2 ,5->^j*--;i' ; 

- l-(C-a-D-^->n t: ^y F)^> ^ y-2 , 5-vJi--;v ; 

- i-CC-^-D-:7 3ti°9y F)7°n/i>-2-^> ; . 

- l-CC-a -D-'ynt: 7y.-> F)7°n/N">'-2 -;t > ; 

- i-CC-/?-L-7 3ii'7y-> F)7'n/N-v-2-:t ; 

- l-CC-a-L-^=re^y F)y°ayN°>^-2-:t> ; 

- l-CC-zJ-D-'yntf^y-^ F)-2-i^ Fn^e/T'n/N"^ ; 

- l-CC-a-D--7 3e 7y-> F)-2-l: F^^->■7'^/^"> : 
-r i-(C-/S-L-7 3l^9y F)-2-t Kn^-^T/a/N-^ ; 

- l-(C-a-L-73.tr7y-> K)-2-t Fn^VT'n/-?^ ; 
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1-(C-/?- 

l-QC-a 
l-(C-a- 

l-CC--/?- 

1-CC-a 

1-CC-^ 

l-(C-a 
3-P< 

3-^ ^)\^ 
6-CC-/S 

6-(C-a 
6-CC-/? 

6-CC-a 
6-CC-yS 
6-CC-a 

6-(C-/? 

6-(C-a 
6-CC-yS 
6-(C-a 

6-(C-)? 
6-CC-a 
1-CC-/? 
1-CC-a 
1-CC-/5 
1-CC-a 
5-CC-^ 
5-CC-a 
5-CC-/? 
5-CC-a 
5-CC-/? 

5-CC-a 

5-CC-iS 
5-CC-a 

5-CC-)? 

5-CC-a 

5-CC-/9 

5-CC-a 

1-CC-/S 

1-CC-a 

1-CC-^ 

1-CC-a 

1-CC-^ 

1-CC-a 

1-CC-/? 

1-CC-a 
1-CC-/5 
1-CC-a 



-D-7 3 tr^ y V 

-D-7 3 t: 9 y V 
-L --7 =1 7 ^ -> 
-L-y n VI 7 y -> 
-D-^ 3 Vi V y V 
-D-y 3 >' -> 

-L --7 3 If 7 ^ 
-L-"7 3 9 y V 
-4-CC-/?-D-7 
-4-CC-a-D-'7 
-4-CC-/?-L-7 
-4-CC-a-L-'7 
-D-7 3 t° y 
-D-7 n tf 9 

-L--7 3 t'^y -> 
-D-^ 3 tf^y 
-D-"7 3 y '> 
-L--7 3t:9y 
-L-"7 3 ti 7 y v- 
-D-y 3 t° 9 y -> 
-D-7 3fc:9>' 
-L-'7 3 t: 7 y ~> 
-L-7 3 11 9 7 
-D-"7 3li°9 y v' 

-D-y 3 f 9 y 

-L-7 3 tf 7 y V 
-L-^ 3 tf 9 y v- 

-D-7 3 1' 9 y ^ 

-D-'7 3t: 9y-> 

-L-7 3 tf^y 
-L-7 3e7y 

-D-^ 3 t: 9 7 v' 
-D-"7 3 bf 7 y 

-L-7 3e7y 

-L-7 3tr'7 7-> 

-D-y 3 tf ^ 7 -> 
-D-7 3bf9y 

-L-73tl97>' 

-L-7 3 e 7 y V 

-D-7 3 t:*7 7 
-D-7 3 t; 9 y v- 
-L-7 3 t: 9 y 

-L-7 3e7y 

-D-:^^^V3 If ^y 

-•D-cr)v:2 e^y 
-D-^>'V3 bf ^y 

-D-i5^^i'3 e^y 

-D-:J'";W3 f^y 
-D-^^^V3 e^y 



F)-2-T ^ y 7*3 /N-y ; 
K)-2-T 5 y -/n/N-y ; 
F)-2-T 5 y yn/N-v ; 
K)-2-T 5 y yn/N-> ; 
K)-2-7 j^-;VT5 y yn/N-^^ 

}?)_2--7a^ - Jl/T^ y T'n/N'V 
K)-2--7 ji^;VT5 y T'n/N'^ 
K)-2-7^^;VT5 j-fu/^y 
3 t: ^y hOS&m^f-JW 
3e7y K)S&iKj^^;w 

3t: 9y K)|&m-^^;i- 

K)-5-^ Y^^^yn 

K)-5-^ h^^-^f ^^B 
F)-5-<^ 
K)-5-^ 

K)-5-V: Kn^$/^^-9->m 
K)- 5 -l: K n # ^ > K 
K)-5-li Kn ^ 5/^^-9- >®g 
K)-5-l^ Kn^'>^^-ij->g^ 
K)-5-T^ y^^^vffi^ ; 
K)-5-T5 y^^-^^gl? ; 
K)-5-T ^ y ^^-^-vi? ; 
K)-5-T 5 y^^-9->gg ; 

K)^^-9->-2 , 6-v*-;v ; 
KD'^^-^f >-2 , 6-v5i-- ; 
K)^^^>'-2 ; 
K)^^-^>-2 , 6-v:t->'V ; 

F)-4-^ h^v^^m ; 

K)^^^f^-2 ,6— >'^->'w-4-^ h^y^y] 

K)^^'^^>-2 , 6-VJa-- JW-4 -<Jr h^>:5^ >j 
K)-4-ii y^ti^i^^y^ y] 
K)-4-li Kn^'>^>^ >i 
K)-4 -11 K n v'^ V ^ > i 
K)-4-li Kn^v'^>':J' >i 
H')-4-T5 y ^iXrJ' ;xi 

F)-4-T5 y^^:?' >i 
K)-4-T ^ y^y:$' y] 

K)-4-T 5 y >'] 
KMVrJ' >-2 , 5-v:*--;v ; 

K)^^ ^J' ^-2 , 5-i/^- ; 
K)^ y ^ y-2 )\y ; 

K)^ > >'-2 , 5 — >';t - -'W ; 
->JV)-2-li Kn^'^yn^N-v ; 
->JP)-2-b F^^>'y^y^•> ; 
->JP)-2-T5y7'n./N-> ; 
->Jl')-2-T^ y 7'D^N°> ; 
v'jV')-2-7i:=.;wT 5 y zfti/^y 
z^)\^')-2-y sc:=-)\^T 5 y 7'n/N*>' 
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3 




-4- 


-CC-/?-D-J>'*;l'=i >';l^)6&^j:.^;v ; 


3 




-4- 


-cc - a -D -i^ n e ^ y -> J^-f- ; 


6 


-cc 




-D 


->;v)-5 




6 


-CC 




-D- 






6 


-cc 




-D 






6 


-cc 


— or 








6 


-cc 


-/? 


-D 


;v 3 ti V y V ;V' )- 5 


-T^y^^-^f^M; 


6 


-cc 


— a 


-D 




-T 5 y^^-^ym ; 


6. 


-cc 




-D 






6 


-cc 


— a 


-D 




-■7i^;i>T^ y ^^-^J-^g? ; 


1 


-cc 


-/5 


-D 




1 


-cc 


— a 


-D 




6 


-cc 




-D 






6 


-cc 




-D 




h^y-^'yM : 


6 


-cc 


-/? 


-D 






6 


-cc 




-D 


-i^'jvn y >'JV)-5 


Kn^^/^y ^J' yM ; 


6 


-cc 




-D 




-T ^ y ^y ^ yB.: 


6 


-cc 




-D 


tf'^y >'jv)-5 




6 


-cc 




-D 




-y j:. =• )UT ^ y ^y ywt : 


6 


-cc 


— a 


-D 


tT^ y v;V')-5 


-"7 J. — ;PT^ y ^^tJ' >'SK : 



i-CC-i?-D-i5^;w3 1: ^y >-2 , 6-v^-;v ; 

1 -CC -a -D -^^ ;v 3 e 9.y > ^ 2 , 6 -v :t - ;v ; 
1 -CC-zS-D-J^r^i^ h t: 5 y ->;w)-2-ii Kn^v-^n/N-y ; 
l-CC-a-D-;^fy^ Mi9y->JV')-2-i; Kn^v'T'n/N'v ; 
1 -CC -D-:^*^ h t° y ;i')-2 -T 5 y T'n/N- > ; 
l-CC-a-D-*'9i5' h t: 7 y ->;w)-2-T^ y ^nys-^ ; 
l-CC-/?-D-:^*9i5' h li^y >';^)-2-:7ji:=-;VT5 y yayN°> ; 
l-CC-«-D-;^r7i5' Mi 7 y v';w)-2->'i^;PT^ y 7'nyN°> ; 

3-X'f-jw-4-Cy?-D-*"'7^' Ml ^y ->;v)S&ffij^-f-;v ; 

3-y •f-;v-4-c«-D-:^r'7^ hkf^y '>;v)s&Mj^-f->'v ; 30 



6 


-CC 




-D 




V y V ;i')-5 > ^^-^f > ^ ; 


6 


-CC 




-D 




k°7y >'j^)-5-^ Y^^^yWi ; 


6 


-cc 


-/? 


-D 






6 


-cc 


— a 


-D 




11 9 y ->;^)-5-ii vu^'y^^-^ywt : 


6 


-cc 


-/? 


-D 




i; 9 y v'>'^)-5 -T ^ y^^'^yM ; 


6 


-cc 


— a 


-D 




t: 7 y ;^)-5 -T 5 y ^^-9- > M ; 


6 


-cc 




-D 




tfv y ->Ji')-5-7 ji-;vT5 y ^^-9->se ; 


6 


-cc 


— a 


-D 




y -:>;p)-5--7i-;wT5 y^^'^yWt ; 


1 


-cc 




-D 




t: 9 y >-2 , 6— ; 


1 


-cc 


— a 


-D 


-iSy^ Y 


i::'7y->;i')'\*-9->-2 ,6-v;r"-;v ; 


6 


-cc 




-D 


-if 7^ Y 




6 


-cc 




-D 


-if 7^ Y 


t: 7 y ;v)-5 -'^r > ^ ^ ; 


6 


-cc 


-/? 


-D 


-•^^7^ Y 


t: ^ y -> ;v)-5 -t K n ^ ^/^^ > ^ > ^ ; 


6 


-cc 




-D 


-if^^ Y 


y -y ;w)-5 -t K n ^ > rJ' > ^ ; 


6 


-cc 




-D 


-1f^i7 Y 


tf^y '>;w)-5-T? y^>^ ; 


6 


-cc 




-D 


-1f^^ Y 


y -y )\^^-b-T ^ y^y^ yWt ; 


6 


-cc 


-/? 


-D 


-if^^ Y 


\Ly y v';w)-5-"7i-;wT^ y ^y ^ yWL\ 


6 


-cc 




-D 


-if^'> Y 


My y =y)\/^-^-y :i.:^)\'r^ y^y^ym; 


1 


-cc 


-/? 


-D 


-if^^ Y 


y -y )\^^^y ^ y-2 , e--y:^ - ; 


1 


-cc 


— a 


-D 


-1^7^ Y 


t? ^ y V ^ >-2 , 6 ->^:t - ; 
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- l-(C-/?-D-7 n 7 7 7 v;^)7°^/^°:^-2-:^- > ; 

- l-CC-a-D-7=/-7 9y->;w)yn/N'^-2-:t> ; 

-. 1 -CC-a-L-7 3 7 7 y >';^)•7•^/^'>-2-:t > ; 

- 3'-(T-bhT^ K-C-/?-D-^'*>'V=f fc-^y ->>'V)'/n/N->'-2 > ; 

- l-CC-a-D-^y'v^ h tT^y >';i/)-2-T5 y -/n/N-^ ; 

- l-Cr-b h T ^ K-C-/?-D-^'*>'V=f 11° 7 y ->;i')-2-7 JVT 5 7 7'ny\*>' ; 

- l-Cr-t: hT5 K-C-a-D-^*-'^=it°7y->JW)-2-7i:=.>)WT< y 7°^/^°>' ; . 

- 3-p«^;v-4-CT-fe hT5 K-C-a-D-^^jv=fti°7y->;w)m^j=-'f-;i- ; 

- 6-(T-fe hT5 F-C-/9-D-i5^;vni;7y->;^)-5-^ ; 

- 6-(T-b hr^ K-C-a-D-^;V=r tr^y->>'V>-5-^ h^^-^f ; 

- 6-(T^r hT5 K-C-/ff-D-^^JV=rtr7/->>'V')-5-li Kn^v^^-9->^ ; , 

- 6-(T-fe h K-C-a-D-i5^;l-=r t'7y v'JV)-5-li KD^v'^Nc^-lf^g^ ; 

- e-CT-fe K-c-^-D-^^;w3tf 7^ v'JwD-s-^i^jwT^ y^^^^m ; 

- i-Cr-t hT5 K-c-/?-D 3 117 yv';v)'\ ^-9-^-2 ,6 -v^-;v ; 

- 6-CT-b hT5 F-c-^-D-^JW^vi 7^ ->;v)-5-<^ h^yi^ym ; 

- 6 -(T -b h T ^ F-C -a -D-^^Jl^ =ni 7 y JW)-5 h ^ > ^ > ^ ; 

- e-dT-thr^ F-C-^-D-i5^JW=it°7y >'JV)-5-li Fn.^-^^^rJ'VlK; 

- 6-CT-thT$ F-C-a-D-^5^;U=rt: 7^ v'^VD-B-t Fn^'>^>3^>® ; 

- 6-(T-b h F-C-/S-D-^^Jl^=rt°7y vJV)-5-T5 >m ; 

- 6-(T-bhT5 F-c-a-D-i^';v3Vi 7y->;i')-5-T5 ; 

- 6-CT-b: h F-C-/?-D-iJ^;vni: 77 ->;W)-5-7i^;WT5 y ^^rJ' ;>^SI : 

- l-(T-b h F-C-/?-D-;^J^=f VI 7y->;i')'^>^ ^-2 , 6-v:t-JV ; 

- 1 -CT -b h T ^ F-C -a -D-^^JW n 7V >- ^ >-2 , 6 - ; 
;d^ib^^^$tt* ii:^Mt-rs»^]S2 5:&v^L2 7 OV>-f ttj^M :«lc|E«<^^Cl I ) 

[»^a 2 9] 

- 7K> Z{izlci:7lcM'r4 Wi:<7>iS'^tl^^^ »^J«l'iv^L2 8 <7)\/^-f tL>5^ 1 ]St^ie« 
ti:S>-«g^R"-C0-CH2 -C0-RO/?-v^ hXh-^!^^ 1 ~ 2^«^ «Xf*^^ 

Jtg^^ 1 - 2^««L^ ;^jt^ii'^i^$'4 0 - 1 0 0 t:<^iajK-e3 ~ 3 oNFMiin^L^ 

-r y 7°n ti tert-y^)V;A^)i^^--r)Vl^XJ^:^^)VJ^^)l^'!rhyii^ibmiK^ 
S*^ $ ti ^av§i^ ^ ffl (/^ Tl^ B#^^ ^ -iJ: . 

]Stcia®<?)^ci i)ic:ti^i-sc-^^'; nv' Kfl«#<oiiS^:^feo 
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m^m. 3 0] 

mtZyKUmnmm-^K x h^i; Kn-7-7>^ v:t-^-9->, N-^f-JWVin 'J v^f- 
jw^sjvAT? K. T-fe > - h V ;p;5i<yf/xtiT;v3-;vmd^^>S«^;?*t;2,ci t $•#ifct■r 
;5>m*:S 2 9 tw|B^<7)pS&:&feo 

m^m 3 1 ] 

[W^«3 2] 
[M*:S33] 

-jtsstR "-C 0-c -c o-R<7)/5-v<5^ h y^t^m<omm^^^i~- 1 , 2 -C*:i)^t 
^^m.t-r ^m^:^2 g^Srv^us 2<^v^-f tL55^i]«i^ia®opi^:;^^feo 

m*:®3 5] 

KmU^m^7 5- 9 0'Cc7)iaj^t?ilPlfe$tL;2,ii:Sri|tmt1-2,m^]®2 9'5rv^L3 4<?) 
3 6] 

[W^:S3 7] 

[W^^ 3 8] 

9] 

jiafi&t/<7)^fi»i^M LT 0 .. 000. 0 1%~25 4'^'^ < t 4>— <7)^CI I :>K^ 

^-r ;S> C -J5^ U n >- LT i t 3 7 X{i 3 8 Ktm 

0] 

tet/<^^Mt^^UT^fi«:tc^UTO. 0 0 0 1 %~ 1 0%<D&X-. < t ^— O 
^(I I )tc+a^i-;& C-i/U nv' m^#S:-^^LTV^;g> C: t Sr#mi:-rs»^]S3 7* 

[m^«4 1] 

[m^:^4 2] ' 
y 9f■>iK*t<7)^1.|l*efc#t-^7i:«^)<^^ .m^:S3 7'&V>L4 0 c7)v^-f 1 ]gt::|B«c7)m 

[^l^oli^] 
[0 0 0 1 ] 

^t^^xam^mii. mmwmf^j^v^/^xii^yi-y^^ hKx&. d-^ji'^j^^ >r 
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[0 0 0 2 ] 
[0 0 0 3] 

i7 y ^■^i^ %<iy ^ -y"^ i-y . :i-y 7.^y'BLXf:f'o^:^ ti ymi)"^ 

[0 0 0 4] 

■/TJTtir'}:^ymit. ^^Ltz^'L-<Di^ y ^-^^ n^^. xii^ y ^-^^ Mm^mmi:^. if 

H&^GAG-emsi-^o 

[0 0 0 5 ] 

^i^aiati^ ^tLxay-ry. :iy-ryi^j.n<^-^ h^) y i^ T.m^y^-^^MCy ^ 

-^>{i^ ±t LTfiim'fkG AGM:S.O'iiT;wn>^^^^i-;g>-;^, ^9y^t>f h{i> if 
GA GM:*^P G4'J*#A?ttTV^S^i'g-> GAGI^^i^ -^(i^^ V^f^ >'Ci5^;v=r+)- ^ > 

Mb$ttTv^;g>o •7^5' h-^?-^ i^N-T-b-f- Mb $tL^o ^^v^ 

[0 0 0 6] 

G A Giffi*«5^T^:J- y^Xi)^ CI i: {i. ^^7. n ^g^CiJ^;V:J^ X3 yWtRV^^ yWi:>'PliZ 

iJirGAG^tis T;vn y^-T'&^b^ l: T ^wn CH A)> v >f£^CH S )^ 
';>CHP)> =ri/Kn>f^>^ =r > Kn^ >|JKS^CC S ), ay Yu >i ^y-A:-7.)\/y r 
- hi-'5:to*>3 V KD-f ^V'SitKACC S A)^ ny Yu^ ^y-b-7.)vy r - yr^£*:>% 
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[0 0 0 7 ] 
[0 0 0 8] 

P G «<7)^^ 't' X G A G M fi C: ti ^ (?) T >' * - m it fi-a- ? ^ o 
[0 0 0 9 ] 

(bainacane):!5.c;f/N'-;v*>);5^^. M^^W^. #®> li5ilS.0^^'fb> XtiBi^B^l^iS^t 
S J: ^3#5e6^^?*IP:> ZJi 7 ^ ^ > 7"=r U XDffiSi^ffiXti^- ^-^5^ 'J V-bT* 
^ -^tgco J: 9 P G-^ >/N°i>MffiSi^fflc7)^jtH#M6«J'i?;&^^ -^<7)^H:65^:2>o 

[0010] 

P Gm{i*^<?)^'J^m«(7) 0. 5%~2%$r«^L. a9-r>'^^-C> C1<7>S«<7)8 0 
[0011] 

liT^vn ll TJ^^:^>CH A){i^5tO±7t:S G A G-Csfe > t^#{i:#OH A<?) 

^ l^^gl "^^tzT)-^-^ ^y mm CD S ) i T^r^jf I- 5^^^ *) SIT L "C i/^ ^ 

o Cl^(i*^GAGm<^4 0%~5 0%^r«fiK-r^o 
[0012] 

<7) W O/N' ^ > X HiS;!? L T ig) o 
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[0 0 13] 

mm^m^my^mmm<Dmi-^. m^Rv^mj^it. ^m^^j^s^cx. ^jfcon^tto^ 

^-f k -r & BE (# 3 9 - r > c>' 9 X f - > ) (?) 4^ . P G 51 ax A G i S 

mm^mm.t^^^y'ir^ hKx:hp Gm^vG AGm(DjE'^^j:±m^mm^'t:s>:itx 

[0014] 

LjS^LT. ^<7)mW^t^&^^<DP GmRrfGAGm<ni^^}l'^mWL. X-dX ty)ions. 

ifiP $ -fr ;2> t i * i =Sr J.ai L Tto 
[0015] 

'^mm^i^^^^x. LWME<Dmm<2:mm9 9/2400 a-^&mt^Ji. ^^fflmoatg 
p GmRv'/xiiGA Gm<r>'^^j^u'yxi±^m^mmi.-r:&^tms,mxii^M^mm(7)m 

7|^@«|f|^»4 4 4 6 3 1 2-WRXr^m!l^Wm4 4 5 4 1 2 3 Ji. :^<7)^ 

H OH 

Lh^ff. R3 (i. ^tt-PtL 1 ~ 5:5l?>^6 ~ 2 5<7)^^Jf^^$r;tt-*TJW^;v^$r^-r] 
t fz^m^WmA 4 4 6 3 1 2-^5lO'*@#W^»4 4 5 4 1 2 3 -^co 2 #(^i2r$&tw {i, _h 

[0016] 
[0 0 17] 
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L-fb 2 ] 

(I) 

Kn^->;vttg^, RXfXXiim^i^i'^rii-Xiim^<D^m^fiX\^>Xi>X\^>T^ V 

- S-CH2 X^-^fi. — CtecTJ^-^^-^L. 

- X{i:-CO- -CHCNRi R2 )- -CH R'-. -C C=C H R 

S-^L^ Ci Cl-e^m. ^3^X^i^*:*^ /i?'^< ^:'b-oS^fe$^^"Cv>-C'bJ:v^^/^'DT;^ 
^>'^^ T »; -;^X{i^^^^^ JiaVXtiii Kn ■7;i/:t ^IT;^^;^^ ^;W7;V':|-nT>'i/^ 
jw, yNn^^*^, -CN^ -CONHR"% > -COOR"^ > -NR"'i R'^ > -SR"i 
^ -OR 'a is^h'^^'^^^^pii: < t ^j-cT^^-em^^^tLTv^-Cb J: <. 
Jl^ m^75^^MS^$tLS-X{i«^<7)^-rnl^.^*J¥Xnr^'5r<>c7)-e2fe»5. 

- R\ R, :5.?>'R2 {i|Wl--C'bM'&oTV^T4)i < ^ Ri::ft^$tL;t'b(^i:I^C5E^ 

- R'l ^ R'2 . R"i ^ R"2 ^ R'", ^ R'."2 « " "C ^ M o T T < . 

Tfc^Ji^. XJiE^i^Xti^-^Jbc-e^^IXii^f&jBK^T^p^^v^ ii Fn^->jv, ^jv^;!^ 
:tn TJV^;vS.?>VX{iii Kn -7 n t;1'^;1'^-C1 ~ 3 0 <7)^^ir,^$:^-rs 

[0018] 

^^fflMOVX{i<^7^y^^ hicj::?,, D-iJ^-'i^ n-^f 5 ^S.aVXfiN-T-t^jw-D- 
tfz:^^m<om(r>±mii. ^m^mKW^^^m^^mi^^'^m-t^n^mmximMmm.M 

Wmfi^'Rrf/Xit'ry^y^^ Mcis, D-ir)V^^^y'BLrf/X\tl\-r^^)\^-T)-y 

^hK:^^mii. mi^x(oxit:^h<^^m^<nW:^^tLx<o^ci:>Kn^-r^c-:rv 

[0 0 19] 
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[0 0 2 0 ] 

r-^fifcS^J ^^M:t•r:^y nv-XJi-fk^atJ-a-^t^iJ: •9pm$*t7tfl# 

[0 0 2 1 ] 

. sib^\^^y->^Rxfyxityyy~:^m. rv^lrzj^xxud^-c. M^mmxitetx- 
-ynm^^mLxisy). ^<Dm<o}^x-i±xRtj^Rit±i&Lfz'^x<D^m^^Lx\^>i>'ii(7y 

[0 0 2 2 ] 

mm^it. 0$ Lv>#m?^(i. D-^^;wn-:^> D-if9:i^y-:^. D'-^yy-:^. D-^ 
'>o-;^, D-';^v-;^. L-7:3-7., L-T9Jfy-;^> L-'^-^y-;?^^ d-^j^^v^ 

UtL<\t l-Al^^^^\^xm-^\^tz2m<0^'yX2-7.^^i!)'^h. 

■b-^hWSi'^^^^uyWit^U^'^^^fz-mm. D--7)V h h ;^--;^> D-fene:t- 
[0 0 2 3 ] 

(i. X:6^-C0- -CHCOH)- -C H (N R a Rj )- -C H 2 -S;0=-C (=C H R 
M^^$tL;s>^$•^t^ # H:t¥iJt::ti-C 0-> -C H(OH)-X{i-C HCNH2 )-&«r^L. 
'e<7)fl!l<r),a;-e{iS^l!y^R7&«±j$L7t^T<^^^S:*LTv>& ^bO-Cab^o 
[0 0 2 4 ] 

fi^ R*^ m.fk^X\t5^mtxmiiX\t:^mm<OT)V^)V. ^;V7JV:tnT;w^;^X{it: 



C20) 
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uy u7 )\^^ jw^T 1-6 (D^^W.'f-'t^'r ^ii<D. Xity^x-^ )\^Xit ^ y v 

, /Nnr>, -CN^ -C0NHR"'2 ^ -COOR'S ^ -NR"'i R'^ > -SR"i s 
[0 0 2 5 ] 

mmi. R\ R: > Rz , R\ . R'2 ^ R"i > R"2 . R"'i R^R'"z *^-h^ 

Ltz'&mx-^y). ^<7)flfeo.i^-eiiS> x5.c;^R5&«±3^L7t^To^a?r^LTvy;g, 'bo-e 

[0 0 2 6 ] 

- C-a-D-^~>^t:"•7y->K-n-7'^/^•^'-2-:t> ; 

- l-yj^^;v-2-(C-/?-D-^->nb:9y-> K)a:^>-l-:t> ; 

- l-^i:=.;l/-2-CC-a-D-^->D ti'^y'^ K)j:-^ >-l > ; 

- l-C2-(3-V: KD^->7°n ejVT ^ y )7'n e;V]-C -/? -D-^ -> n e 9 ^ - ; 

- 1-C2-C3-1: Kn^->-7'ni^;VT5 y )7'n br;v]-C-« -D-^v'n tf 7 ^ - ;^ ; 

- C-/9-D-^vn y K-2-k Kn^->:7°n/N-> ; 

- C-a-D-^v-n e^y -> F-2-li Kn^v'7'D/N'>^ ; 

- C-/?-D-^vne7y K-2-T5 y T'n/N-i/ ; 

- C-a-D-^'>ne7y-> K-2-T5 y ■T'n/N-V ; 

- C-/9-D-^->n y ->K-2-'7 j:. — ^ y -/n/N*:/ ; 

- C-a-D-# vn e^y K-2-7 j^^;^T 5 y T'n/N-^ .; 





3 


-y 


-4- 


-CC-zS-D-^v'n ti^y -> K)B&S^j^-f-;v ; 




3 


-y 


-4 


-CC-a-D-^->n t'^y K)S§^J-f-;v ; 




6 


-CC 




-D 


n e V y K)-5 h ^ ^^j- ; 




6 


-CC 




-D 


n e 7 y K)-5 -'Jr h ^ ^-if >'m ; 




6 


-CC 


-/? 


-D 


-^->o tf ^y F)-5-t: Kn^'>/\4r^>« ; 




6 


-CC 




-D 


-^i/n tr^y K)-5-ti Kn^->^:^^f >m ; 




6 


-CC 




-D 


-^->n t: •^y V K)-5-T 5 y ^^■^yM ; 




6 


-CC 


— a 


-D 


-^s/n-e vy V K)-5-T ^ y ^^-^-^m ; 




6 


-cc 




-D 


-^->n tf^y-^ K)-5-'7 ;uT5 y^^-^J-vK ; 




6 


-cc 




-D 


-^->nt:9y v fO-s--^ ji-;vT 5 y^^-9->S^ ; 




1 


-cc 




-D 


-^vne^y-^ K)^ + -9->-2 ,6-v^-;V' : . 




1 


-cc 




-D 


-> n e y hO'^^-y- >-2 , 6 -v^ - ;v : 




5 


-cc 


-/? 


-D 


-:/n tf V y K)-4 --Jr h ^ > ^ >'K ; 




5 


-cc 


— a 


-D 


-^->n t: 9y -> K)-4-<^ ; 




5 


-cc 


-/? 


-D 


-^->ne9y K)-4-ii Kn^->^>^ >^ ; 




5 


-cc 


— or 


-D 


-^~>ne9y V K)-4-t: Fn^->^:^:?' >^ ; 




5 


-cc 




-D 


tf -7 y -> K)-4 -T 5 y ^> ; 




5 


-cc 


— c 


-D 
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-CC-/?- 

-CC-a- 



-CC-/?- 

-CC-a- 

-CC-/?- 



-CC-/?- 

-cc 

-(C 

-cc 

-CC-/? 

-CC-a- 

-CC-/? 

-CC-a 

-cc-/? 

-CC-a 

-cc 
-cc 

-CC-/5 

cc 
cc 
cc 
cc 
-cc 

-CC-/9 

-CC-a 

3 -p< f - ;v 
6-CC-^ 
6 -CC-a 
6-CC 
6 -CC-a 
6-CC-^ 

6 -CC-a 
6-CC-/? 
6-CC 
6-CC-^ 
6-CC 
6-CC-/? 
6-CC 
1-CC-/9 

1-CC-a 



a — 



a — 



— a — 



1 
1 
5 
5 
5 
5 
5 
5 
5 
5 
5 

5-CC 



CC 
CC 

CC-^ 



-CC-a- 
-CC-/9- 
-CC-a: 

-CC-^- 

-CC-a- 



CC 

CC 

cc 



-CC-/?- 

-CC-a- 



— a — 



D-^ v-n t: 9 
D-^ 3 9 y 

D-y 3 7 y 

L-7 3 t: 9 y 
L-7 3 t: V y 
D--7 3 ti°7 y 

L -7 n t' 9 y 
L--7 3 t: 9 y 
D-y 3 b: .7 y 
D-7 ni^^y 
L -7 3 t: 9 y 
L --7 =r e 9 y 
D-y 3 ti 9 y 

•4-CC-/?-D- 
4-CC-a-D- 
•4-CC-/?-L- 
4-CC-a-L- 

■D-"7 3 tr^y 
L --7 3 7 y 

L-"7 3e'7y 
D-'7 3e9y 
D--7 3 11 V y 
L-7 3 t: 9 7 

L-'7 3e7 7 
D-7 3kr97 
D-7 3tf9 7 
L -7 3 11 9 7 
L-7 3t:9 7 

D-7 3tr9 7 

D-7 3 k: 9 7 
L -7 3 b: 9 7 
7 3 tf 9 7 
•7 3 1^9 7 
•7 3 9 7 
•7 3 t: 9 7 
_ "7 3 t: 9 7 
0-7 3^9 7 
D-y 3 e 9 7 
L-y 3 tr9 7 

L-73e97 
■D-7 3Vf9 7 

D-y 3 e97 



K 
K 
K 
F 
K 
K 
K 
F 
F 
F 
F 
F 

3 
3 
3 
3 
F 

F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 
F 



F)-4-7i-;PT 5 7 >i 
F)-4-7 j^-;i/T ^ y ^y^r >] 

F)^ y ^>-2 ,5 -'J^ - )^ 

F)^ y ^ y-2 ,b -v^ - )V ', 
-fu/^y-2 -y\r y 
7'nyN'>'-2-:t > 

■/a/N°>-2 -;t y 
-2-t Fn^ v'yny-?^ ; 
-2-t: Fn^ v'T'n/N'y ; 
-2 -11 F3^->'7'n/N°> ; 
-2-k: Yxi^-y-yuz-^y ; 
-2 -T 5 7 7°n/N°>- ; 

7 yn/N-v : 
-2 -T 5 7 -fuz-^y ; 
-2 -T ^ 7 •7°nyN°>' ; 
-2-y :c=-)VT ^ yf^u/^y 
-2 --7 i — JUT 5 7 yn/N'^ 
-2 --7 -JUT ^ 7 T'n/N'V 
-2 -"7 i — 5 7 •7'n /-?>' 

e9 7'> F)S&mj:-f-;v ; 
e97-> F)S&mj^f-JV ; 
t:9 7-> F)S&^j:-^;v : 
e9 7-> F)S&m^^;v ; 

-5 

-5-11 VVi^=y^^'^y] 
-5-11 Fn^'>^^-^f>l 
-5-11 Fn^->^:^--9-^i 
-5-11 Fn#'>^^-9->j 
-5-T5 7^#-i^->'i 
-5-T 5 7^^•^j->j 
-5-T ^ 7^^^f >j 
-5-T5 7^^-if 

^^"^y-z , 6— >'i^-- jv ; 

^^■it>-2 , 6-v:t--'V ; 
'N^-if >-2 , 6— >':t- : 
^^'^y-2 , 6-v;*--JW ; 

_4_>r ; 
^^•if >-2 , 6-v;r~JV-4 -iJr 
'^^+|->'-2 , 6— >':t-JU-4 h^yrJ' >j 
-4 Fn^v^^>^ >i 
-4 -H Fn^v/--? > >i 
-4-11 Fn^-^^y^J' 
-4-1: Fn^^/^^^J' >j 

-4 -T 5 y^y^ yw : 

-4 -T 5 7'^:^:?' > 



10 



20 



30 



40 



50 
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5 


-CC 




-L- 


-•7 =r 9 y F)-4 -T 5 y ^ > ^ >^ ; 


5 


-CC 


"a 


-L- 




1 


-cc 


-/? 


-D- 


J'y K)-^ > ^ >-2 , 5 -V^ - ;v ; 


1 


-cc 


— a 


-D- 


-•7 3 t: 9 y -> K)^ y ^ y-2 , 5 -V ^ - ; 


1 


-cc 


-13 


-L- 


-•7 3 t: 7 y >' K)^ y ^ y-2 )V ; 


1 


-cc 


-or 


-L- 


-73bf9y V' ]^')^y3^y-2 ,5-'Jt'-)i^ ; 


1 


-cc 


-/? 


-D- 


;^ 3 9 y 2 -11 F n ^-yzfu >- ; 


1 


-cc 




-D- 


-i/;^^ t: ■^y ->;v)-2-t: Kn^>'7'n/N-> ; 


1 


-cc 


-/? 


-D- 


-:5^;V3 t: 9^ ->'JV)-2-T^ / yn/N^v- ; 


1 


-cc 




-D' 


-:J^;i/3 7 y ->JV')-2 -T ^ y 7'n/N°> ; 


1 


-cc 




-D- 


-iTJVn tf'^y v;V)-2--7a:. — ;VT ^ y ■/D/'N-v ; 


1 


-cc 


— a 


-D 


t: 9y ->;V)-2-7 j;-;VT5 y T'n^N-V ; 


3 




-4' 


-CC-zJ-D-i/JWH 11 ^y ->JV)B&^j^^jw ; 


3 




-4 


-CC-a-D-ir;v3 tf^y -:^;v)B&®j^'^;v ; 


6 


-cc 


-/? 


-D 


tr^y ->>'v)-5-^ ; 


6 


-cc 




-D 


1: ^y >';v)-5-^ b^^-^f >^ ; 


6 


-cc 


-/? 


-D 


-iJ^'jVD t?vy ->;v)-5-l: Kn^v^^-if ; 


6 


-cc 


— a 


-D 


tf ^y ->>»i')-5-ii Kn^->^4r^t >Si ; 


6 


-cc 




-D 


-ir;v=r tf'^y >';i/)-5-T ^ y^^'^yM ; 


6 


-cc 




-D 


t: ^y ->;v)-5-T 5 y ^^-9->BI : 


6 


-cc 




-D 


i: ^y v';v)-5-7 J^-JVT $ y ^^^-^-^^ ; 


6 


-cc 




-D 


tf-^y -:/;v)-5-7 j^-^i^T ^ y ; 


1 


-cc 


-/? 


-D 


-i5^;w3k: ^y ^/;i')^^-^^>-2 ,6— >'^-;^ ; 


1 


-cc 


— or 


-D 


k: ■^y >-2 , 6 -v:4--;v : 


6 


-cc 




-D 


tf -7 y ->;v)-5 h ^ > ^ ^as ; 


6 


-cc 




-D 


t: :7y >'JV)-5-<^ h^:^^ ; 


6 


-cc 




-D 


t: •^y ->;w)-5-ii Kn^v'^^ ; 


6 


-cc 




-D 


tf ^y v;w)-5-t: Kn^^/^^- ^J' ; 


6 


-cc 




-D 


tf^y >'JV)-5-T 5 y ^ ywi ; 


6 


-cc 


— a 


-D 


-^jvn tT vy '>JV)-5-t Kn^v-^^ ^ >^ ; 


6 


-cc 


-/? 


-D 


-i^'jpn fc: •yy v;u)-5 -7 ^ ^;uT ^ y^y^ ym ; 


6 


-cc 


— a 


-D 




1 


-cc 


-fi 


-D 


tf ^y ->;v)v-c>'^ >'-£ , 6-i^^-;V ; 


1 


-cc 


— a 


-D 


tf^y ^ >-2 ; 


1 


-cc 




-D 


-if =7^ h If y >'>'V)-2-ii Kn^vT'n/N'V ; 


1 


-cc 




-D 


h y ->-'^)-2-i; Kn^-^T'n/N-^ ; 


1 


-cc 




-D 


-^''^^ Mi^ y->;w)-2-T 5 y ■7'n/N*> ; 


1 


-cc 


— a 


-D 


-;^r'7 h t° 7 y ->;V)-2 -T 5 y •7'n/N'> ; 


1 


-cc 


-/? 


-D 


-iS^^, h t: ^ y vJW)-2-7i-;WT^ y 7°n/N-> ; 


1 


-cc 


— a 


-D 


-iS^^ h t: 9 y v';L')-2-7i^;WT5 y T'n/N'^' ; 



3 -y >»v- 4 -cc -D -::«f > h y ;i^)B&lK f- ; 

3-y f^;v-4-cc-a-D-p9'7i^ h t:'7y->;i')B&^j^^;i' ; 

6-CC-a-D-:^r7i^ h t:^y->;W)-5-^ ; 
6-CC-^-D-:^f h k'^ y ->;i^)-5-li Ko^->^^-if >gg ; 

e-CC-a-D-^^r^i^ 11 9 y ->;v)-5-t KD^v^^^-y-^g^ ; 
6-CC-/?-D-;^r7i5' h k:9y->;i-)-5-75 y^^•^f >|g ; 
6-CC-a-D-*'7^' Mi^y->;i')-5-T^ y^^-f^S? ; 
6-CC-fi-D-:ff9^ h i^9y->;^)-5-7j::=-;vT5 y^^-^f ; 
6-CC-a-D-**7:J^ ht?7y->;i')-5-7i^;vT5 y '^^•if >^ : so 
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— 


1 


-CC 




-D 




— 


1 


-CC 




-D 




— 


6 


-cc 




-D 




— 


6 


-CC 


— a 


-D 




— 


6 


-cc 




-D 


-ify^ h t: 7 y V ;u)-5 -li K a ^ > 3^ > ® ; 


— 


6 


-cc 


— a 


-D 




— 


6 


-cc 


-/? 


-D 


-if^^ h\::y y v;i/)-5-T 5 ^ >gl 


— 


6 


-cc 




-D 


-iS^^ J ->;w)-5-T ^ ; 


— 


6 


-cc 




-D 




— 


6 


-cc 




-D 


-:^r9^ h fer9/'>;V')-5--7a^^;vT5 J ^y ^ yw.'. 


— 


1 


-cc 




-D 


-1^7^ h e 9 y > ^ >-2 , 6 -V^ - jv ; 


— 


1 


-cc 


— a 


-D 


-;^7* Ml 7 y -> .(W)^ >^ ^ v-2 , 6 -V ^ - ;v ; 


— 


1 


-cc 


-/? 


-D 


-7=i'7 7y v';v)'7'n>'N°:/-2-:t> ; 


— 


1 


-cc 




-D 


-•73-77^ >';v)yn/-«>'-2-:t>' ; 


— 


1 


-cc 


-/? 


-L 


-73'77y v;v)'/n/N°>^-2-;i->' ; 




1 


-cc 


— a 


-L 


-7 3 "7 9 y ;v)7°n/N°>'-2 -j^- X ; 




3 


'-CT-fe 






3 






1 


-CC 


-/? 


-D 


-r^r^i^ h 11 7 y v';v)-2-ii Kd^-^t'o/n-^ ; 




1 


-CC 


— a 


-D 





- l-CT-bhT5 F-C-^-D-i^JV3t°vy >';P)-2--7-tc=.;VT5 7 yn/N-^ ; 

- 3-y ■f-;V-4-CT-tr f T 5 F-C-/?-D-i^;V=r t: 9 7 '>;l')B&^j:f^;W ; 

- 3-y f-;V-4-CT-tr h T 5 K-C-a.-D-^'JVne 97 ->;i/)B&^Ji^;p ; 





6 


-CT-tr h T 




K- 


-C 


-/? 


-D 


-^jv=7e7 7->;w)-5-^ >^^-9->se ; 




6 


-CT-fe h T 




F- 


-C 




-D 


-^^;W3e9 7'>;v)-5-'Jr ; 




6 


-Cr-fe h T 




F- 


-c 




-D 


-^jV3f9 7i/;v)-5-ii W^-y^^'iryWt ; 




6 


-Cr-b h T 




F- 


-c 


— a 


-D 


t° 9 7 -:7;w)-5-t Vu^-y^^-^yM : 




6 


-Cr-b h T 




F- 


-c 


-/? 


-D 


-^^;i/ntr9 7 v';p)-5-T5 7^^-9->® ; 




6 


-CT-lr h T 




F- 


-c 


— a 


-D 


-ir;i/mi 9 7 >';i/)-5-T 5 y^^'^yM ; 




6 


-Cr-b h T 




F- 


-c 




-D 


-^^;i/3t: 9 7->;i/)-.5-'7,x:=.;PT^ y^^-*)-y 




6 


-CT -b h T 




F- 


-c 


— a 


-D 


tf •7 7>'ju)-5-"7i— ;i/T5 y^^-^y 




1 


-CT-b hT 




F- 


-c 




-D 


-^y\/-=i\i'^ j i/)\/^^^^y-2 ,6-v:t-;v : 




1 


-CT-b b T 




F- 


-c 


— a 


-D 


-^;v=r ii 9 7 '>;p)^^-9->'-2 , 6-v^-;v ; 




6 


-CT-b h T 




F- 


-c 




-D 






6 


-Cr-b h 7 




F- 


-c 


— a 


-D 


-iJ'*;!/ 3 11 7 7 V ;i/)-5 h ^ > r?' > ^ : 




6 


-Cr-b hT 




F- 


-c 




-D 


ti*9 7 ->;i/)-5-ii Yn^=y^y ^y^'. 




6 


-Cr-b f T 




F- 


-c 


— a 


-D 


t: 7 7 -:7;i/)-5-V: Y^^'y^y ^yWi \ 




6 


-CT-b h T 




F- 


-c 




-D 


=r t; 9 7 V ;i')-5 -T 5 7 ^ >^ ^ M ; 




6 


-Cr-b h T 




F- 


-c 


— a 


-D 


=t t: 9 7 -> ;u)-5 -T57'^>':J'>'^; 




6 


-Cr-b >T 




F- 


-c 




-D 


-r/jVntf 9 7'>;P)-5-7 Ji— J -^y 9 y 




6 


-CT -b b T 




F- 


-c 




-D 


ti°9 7 v';P)-5-'7 i:=.;PT 5 7^>':5^>' 




1 


-Cr-b h T 




F- 


-c 




-D 


-^*;P3H°9 7->;i/)^>iJ' >-2 , 6— >'*-;w ; 




1 


-CT-b KT 




F- 


-c 


— a 


-D 


-r^'jun 11 9 7 i7;U)^> ^ >-2 , 6— >*:^- ; 



[0 0 2 7] 

i<7)J:9t^. ^CI )J^ffi^-r^C-i^*'; Fl§^#{i. ^»*iJiajli:)^VX{i<5r9^7 
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- ^jt<^5i») (tomcity)^a:#-rSii:o i-'5r^5*>> P G^:R0^G A GM^^^-^^^riiiP 

- S^<0iJ;'fkt4Cminera1ization)^5{C#L. J: o ^ J: I9 '^*6tJi:: L. ^(D^tl^k 
^m-r^:ito ^<D^^ii. ^^O.g.Jf'&^<b^r?i*lc-|-^GAGM(7)-^^^^#-r^Cl 

tiiiifmtTv>;&o •r^j:t>-ib. GkG\t^<r>^'m^^'^t'\^x^:^yK^^^^mx^^. m 

^ G AGSO-^fife^^ilnjjIStlcRC-r^o i<7)?;Ji:f:lc J; J9> i «9 H 19 J: ?&Cclenser)-e 

^ X J; lit^ Ccompact) ^Jt $r# ;2> i t ^ o 

- ^^-g^c7)^'a'§|5<50 3:^7C«3t^^#1-SC:i:o i<?)C: ti t ;t P Gi«:!5.t>'G A G 
Mto-^fifc^T^^^ic^LTisij^ m^iiM^-m&<om^m^i5if^y^-y-e t~vry 

y^-^^nx:$>^:>t<Dm<7)m^^n?^-r^^tKxy). m^i^-^ h ^ i^:^Bfc^«r^Mfi<) 

- ^MMm^x^^^'^^z^^^ y*4y'BLXf^^m^(D^m^m^-r^^to ^(r>x 

[0 0 2 8] 

^i-;5> G A G«<7>fPffl56^^+^-e$,acii:ti|liaL;ti£Jt<^]^«ltcin:L^ Ji^^tl 
^ t>V X (i fiJ Tl&i- -5) ^ t > 

- ^/t(^?Ii9 5:5Sc#-t--i>^ t. 

- <?>m«fctt>5l 0^31^*14 SriNI^^Xfilim?** it. 



(25) 
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[0 0 2 9] 

z.<D§^mmmm^ii. ^K^mf^-^iom^^t. u&(DWh^£9m<^w^. y~{t&M<^^m 

[0 0 3 0] 

LTO. 0 0 0 0 l%--2 5%<7>*. 04L<Jijffl^^O^S»i;^Lt:O. 0 0 0 1 % 
[0 0 3 1 ] 

mmK\t^T)\^uyW.'k^^-rz> P GM^OP GM^ ^tJ/XXfi^fiJlciiHTJUn ^^^^ 
[0 0 3 2] 

A» 0=/ X ti f!i jiJc-r i> . 

- ^jio|^$)ct43l?/5¥^>tt«rJit^X(*laI^^i-fr&. 

fzi!b<D&0RV'/'Xim&^v'xximm<^m^9myomi^^^o 

[0 0 3 3] 

isks:^^}^:. ^M^^y^ximmRv^^y^xim^<7)nmxit-id(:^'\k^^m-r^ ci t ^prtg 

[0 0 3 4 ], 



(26) 
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Clt)i)^ JIH-e$5:|>C#J^> mM rc-^'; K^T^-^fi&J . Postema M.H.D.. CRC Pres 
s. 1995S'#BB)o 
[0 0 3 5 ] 

- C-i^JV:3 vJV|§^#tCov>-C|a® LTV^^A11evit><^'bOQ. Chem. Soc.C 
hem. Comnun., 1987, pp. 101-102) 'i> ; 

- Nakamurat> 60 ^(7) (Tetrahedron Letters, 1996, 37, pp. 315 3-3156) • 

- -^^e^y -;^g^^#lcov^t:ifiEtXv^^Tsangf,<^'bc7)C3. Org. Chem. 1985, 
50, pp. 4659-4661) ; 

- — M^^##l-oviT|aRL"CV^&Layt>0 sbOO. Chem. Soc, Perkin Trans. I., 
1994, pp. 333-338) ; 

- e V7 <; >^Cpyranosofurines)i:-?-<?)^##l^-^v^T|S®LT»/>^Karagirit, 
<Dii<DO. Chem. Soc, Perkin Trans. I., 1984, pp. 553-560) ; 

- V 9^ i>.'Wi§##l-ov>-C|B^LTv>l)aingenman^)(??'i)<7>Q. Org. Chem. 198 
3, 48, pp. 3141-3146) ; 

[0 0 3 6] 

o TIE® L T ;g, (i® * ^Sr \/> « 
[0 0 3 7 ] 

Xt^:S. Chem. Soc., Perkin Trans. I., 1994, pp. 2647-2655 #H:^05 2 o<o C-:5^ 
»; a Kit : 

:fc^Liebigs Ann. Chem. 1985 , 2403-24195 (± , 1 -(a -D -rTJV bf ^ y ->;V)-2 -7 

XU^- Org. Chem. 1991, 56, 6412-6422K I- > #1^;^^ C -iT U a : 

- l-(a-C-D-^^;v:3 tf^y >'JV)7'n^N-> ; 

- l-(^-C-D-^;v=r t: ^y ->JW)7'n7N'>' ; 

- l-(a-C-D-i^;V3 t: 9y v';v)-2 . S-T'n/N-^ ; 

- 1-C/S-C-D-^^;V=' t°9y '>;V)-2 .S-T'nyN'V ; 

- i-C2-7':^^->-a-C-D-^*';v3 v:'7y-:/;w)-2 .3-7'n/N'>->':t-;w ; 

- l-(2-7=~^^->-/?-C-D-^^;v=r tf^y ->;p)-2 , 3 -7'n^N-> v?^ -;v ; 

[0 0 3 8] 

XW^l. Org. Chem. 1991, 56, 6422-6434K 1^ ti , NM RSL^SB^^^f^ ^ #1^:^0 20 



(27) 
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OH 



MeO< 



OH 



MeO. 



'XX 




OH 



HO 



HO" 



OH 



OH 



OH 



:fcg^Carbohydrate Research, 200(1990)11-126^^:: ti. #1- 1 -CC-/?-D-**9i5' Mi 7 
y >- ;v) 7° n /N- > < ^^mm^W. ^ tLT v> ^ o 

:icEHe1vetica Chimica Acta, vol.65, Fasc. 7(1982), No. 229, 2333-2237M fi > #1^ 
l-(C-/?-D-U ->JV)-n-yo/NV > < ? tLTv^ ;g> o 

±i&b;t J; 9 ^m^Wm4: 4 4 6 3 1 2 ■f-^lr^S.O^^Bilfl^^t^ 4 4 5 4 1 2 3 -^^$1 
II 'ii 1 7t C -/S -D -> n e 7.y -> KS (7)^^J&5|S^ $ *iT ;& o 
[0 0 3 9 ] 

2000^10^20 (D^ y ^ h (http://www. rsc.org/is/journals/current/chem 

ccrmi/occon . htm) T ^ ^ $ tL;t f± : 

- 3 '-(/J-D-^^;^^ t: v;v)7'n/N->'-2 

- 3 '-(i?-D-v>y t:9y->;v)7°n/N'>'-2 

- 3 '-(D-^JV^e^y '>J^-(l-^4)-/S-D-:J^JV'=it°vy->;v)7'n/N'>-2 '-^>> 
[0 0 4 0] 

Xii<ry^y^-( VKX^. ^^0 t T ^i-n P G^^<?? P GM> 

[0 0 4 1 ] 

^^X:^^m<0^<0±mii. ^<Di^Cl I): 
[ib4] 



n tr:t - x;siofD-w y - ^m^l-T^ a i: its ] 

- l-(2-T-b hT5 K-2-x^^->-a-D-:^*7^ h v ^ ->;w):t ; 

- l-(2-T-bhT5 K-2-T';}-^->-a-D-:5^;W3li'7y ^ > ; 

- i-(a-D-i/Jv=rt: v';^)-2--7i-;v^:J'>' ; 

- i-(a-C-D-iJ^;v=itr7V->J^)7'n/N';y ; 

- i-(yS-C-D-i/JV3 ->JW)7'n/N'> ; 

- i-(a-C-D-^^;V'=i ^y >'Ji^)-2 , S-T'nyN'Vv?:^-;^ ; 

- i-(/s-c-D-^^;p3 1: ^y ->;v)-2 , s-yn/N-:/ ; 



s 



X— R 



(II) 



(28) 3P 2004-525877 A 2004.8.26 

- i-(2-r:a-^->-i?-C-D-^^JV'3 tiv'^ ->;U)-2 , 3 -T'n/N'v' i^^T - ; 

- i-(C-^-D-'J jKvi^y ->;w)-n-'7°n/NV > ; 

- :^<7)5^ I 




<7) c -/? -D n v: 9 y ; 




[0 0 4 2 ] 
[0 0 4 3] 

5 yn^m^^LXis^. ^<om<o}^xiixRv'RTb^±mLfz^x<7^&m'kmLx\^^ 'b 

[0 0 4 4] 

^lr->n^^-9-:t->^. 0^ L < li l-4lS'^^^L;t: 2'(@O^->o-;^:0'^^>6^^5Ji^^-> 
9^^^-9-^>'^ D-i^'JVn^ = N-T-trf-JV-D-:^;*^^ >RO^N-T-b^;^-D- 
[0 0 4 5 ] 



(29) 



3P 2004-525877 A 2004.8.26 



mt. X56«-CO- -CH(OH)-^ -CHCNRi )- -CH2 C=C H R '):*^ 

hMiK^ii^M'kML^ #H^fiJl'^-C -CH(0H)-X(i-CHCNH2 )-*?:^L 

[0 0 4 6] 

:^^m<^ik<Dlki-t Lv^?i^iSlii3VvC. -^ffl^tLS^Cl I)Hffi^i-:i>C-:/V nv-m^ 

n n TJi'^-'V. ^;V7;v;^- nT;w^;i/> -CN. -C0NHR"'2 . -C 

00 R "2 > -NR'": R'2 . -SR"i . -OR'j ■b^hM^'^ < t i^-cD^X 

^^WX'ssmx^ V) > ^<Dm<D}^.XltSR-C^XTb^±mLfz^X<7)^m'k^LX\^>^ ii<DX 
mna. ypr'j:< tii-<DWW:^^X\^^XiiX\^^zyi^UT)V^^)l^. T'J-;i-XM* 

C0NHR"'2 ^ -COOR'% > -NR"'i R% . -SR'\ H^^MIK^ fi^{i?^j: < t 

i>~<omxm^^n-x\^^x X < . ^^m^ mn. ^%-i}-^hm.-9i^^^-x\m^ 

<r>^7-uW.l-'knX^ttXi> 19 ^ ^<Dm<D^X\t^:B,XfXi3^±.^\^fz'^X<D'm.m^^\^X 
^ -CN^ -C0NHR"'2 . -C00R"2 ^ -NR'": R\ > -S R "1 . -OR'i b^ 

[0 0 4 7] 

^mn<r>^<r>ut Lv^?i^Bic^v>-c, iftffl^tt^^ci I )icta^-r^c-iru u-y vmrn 

mt. R \ R, -RXfR^ ijm—Xii^^^'DX^^^Xi^X RMf-^$tt7t:4><7?i:I^C5c 
R 1^ <7) ^ ;fr L T v> (7> -e^ ^ o 

'f^ffl$*t-i>^(i i:>Kn^-r^c-v'}r2^y ymmmt. r \ r, ^tfR^ 56« 

^^mLXiiX <. ^<Di&<7y}^.-CitS. XRVR-A^±mLfz^X(D1^mi:^LX\^^:hi>(D 

mmmi. R\ Ri ^ R^ ^ R\ ^ R'2 > R"i ^ R"^ ^ R"'l RV'R"^ >J''± 

mLfz^mx:$>^. 't<Dm<^j^x'its. xj^z]^Rib^±mLti-^x<D^m^^Lx\^>&i><7^ 

[0 0 4 8] 

^^m<r)^(.l I )<^c-^^v 3-> LT«'b*f * L < f± : 

- C-a -D-^vne^y-^ K-n--7'n7N->'-2-:t > : 

- l-7ai.r.;V-2-CC-/J-D-^>'D ti-^y K)^^^^-!-:^-^ ; 

- 1-7 j^^;v-2-CC-a-D-^->n tf 9 >-! : 

- i_[2-C3-t Kn^'^yn t:;VT^ 7 )7°n e ;v]-C-/?-D-^->n e v y ; 

- 1-C2-C3-11 Kn^>'7°ne;VT5y)7"nn°;i/]-C-a-D-^->ntr-7y-7. ; 
. - C-yS-D-^->n t: 7 y K-2-ii Kn^-:y7"n/N'> ; 

- c-a-D-^->n K-2-k Kn ^^/-/n/N'^ ; 

- C-/?-D-^->n K-2-T^ y 7°n/N->' ; 

- C-a-D-^->nb:'7y'>K-2-T^y 7'o/N->' ; 



C30) 
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C-/?-D-^'>o e V / K-2-7 j^^;WT 5 y T'nyN'^ ; 
C-a-D-^v'n v;°9y K-2 --7 ji ^-'V'T 5 y -/n/N-^ ; 
3-p< f-JV-4-(C-^-D-^->n tr^./ v- K)B&^J-'^-'l^ ; 
3-^ f^;i'-4-CC-a -D-^ v'n ii ^ / >- hOSS^J^'f^-'W ; 
6 -(C -p -D-^ -> a e y K 
6 -CC -a -D-^ -> n tf 7 y -> K 
6 -CC -/9 -D-^ n e V / -> K 
6 -CC -a -D-^ vn t° V y v K 
6 -CC -D-^ -> n t: 7 y -> K 
.6-(C-a-D-^>'n V K 
6-(C-^-D-^'>o 5/ K 

6-(C-a-D-^->n t: 9y K 
1 -CC -/S -D V' n e y -> K 
l-CC-a-D-^v'U e^y K 
5 -CC -D-^ -> n ti 7 y K 
5 -CC -a -D-^ v- D tf 9 y K 
5 -CC -/? n e ^ y K 

5 -CC -a -D-4r -> n t: ^ y -> K 
5 -CC -D-^ n 11 y K 
5 -CC -a -D V n i: V y K 
5 -CC -D-^ >- n ti y -> K 
5 -CC -a -D-^ n bf 9 y K 
1 -CC -D n ti 7 y K 
1 -CC -a -D-^ v-u t: 9 y F 
1 -CC -/? -D-^ 3 t° 9 y V K)-y n/\*>-2 > ; 
l-CC-«r-D--7ntr7y-> K)-7*n/N'>-2-:t> ; 
l-CC-/S-L-7=7e9y-> K)7'nvN->-2-:t>' ; 
l-CC-a-L-7 ae^y K)■/^/^•>-2-;t > ; 
1-CC-/5-D-7 ntf^y K)-2-ii Kn^z/7'D/NV> ; 

l-CC-a-D-7ne'7y-> K)-2-t Kn^r-^T'n/N-v ; so 

l-CC-yS-L-^ =r tf 7y-> K)-2-li KD#->7'n/N-> ; 

l-CC-a-L-7 3H°7y-> K)-2-ii Kn^-:y7'n/N'>' ; 

l-CC-/S-D-7ntf9y K)-2 5 y 7'n>'N->' ; 

l-CC-a-D-7 3fc:7y-> K)-2-T5 y T'n^N'V ; 

l-CC-/?-L-:7rre9y>' K)-2-T5 y 7°D/N->' ; 

l-CC-a-L-7 3t: 7y-:y K)-2-T^ y yn^N-y ; 

l-CC-/?-D-7 3tr7y-> F)-2-7 Ji^jwr^ y 7'n/N*> ; 

l-CC-a-D-7 y K)-2--7^-J^T^ y T'n^N'V ; 

l-CC-yS-L--7 3e9y V K)-2-7i-Jl'T5 y rn/N-^ ; 

l-CC-a-L-^ne^y ^y K)-2-7 j^:=-;WT? y 7*n/\'^ ; 40 

3-p« ^jw-4-cc-/?-D-7 3tf 9y hO^^j^-f-^v ; 

3-y ^;V-4-CC-a-D--7=re'7y V YmWL^i-)\^ : 

3 -y •f--'v-4 -CC -/9 -L-^ 3 1° 9 y -> K)S&^-3^'f->'>^ ; 
3-y f-ji^-4-CC-a-L-7 =m°9y-> K)S&sej^-f-->^ : 

6-CC-i?-D-7 at* ^y K)-5-ir h^^-^f ; 
6-CC-«-D-7 =rt: ^y F)-5-^ b^^-^f ; • 

6-cc-/S-L-73t;7y fy K)-5-^ h^^-^f >m : 

6-CC-a-L-73tr7y-> K)-5-<:r h^^-if 
6-CC-^-D-7 rr tr^y -> K)-5-l: Kn^->^^-ij->Sfc ; 

6-CC-a-D-7 rrbf^y K)-5-li Kn^-^^^-ifV'g^ ; so 



1-5-T ^ y ; 

1-5-7 j^^jwT ^ y ^^-^^^^ ; 
•-5-7 j^^^wT? y^^-^t^^ ; 
i^^-9->-2 , 6— ; 

►-4-11 Kn^->/^>:J^ >ge : 

>-4-T^ y'^>^>'^ ; 
)-4-7i^;wT 5 y '^v^ >^ ; 
>-4-7 j^ — ;WT5 y ^v^' >'BK ; 

>-2 , 5-v^-;V ; 
^J' >-2 , 5-v:t-;w : 
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6-(C-^-L- 
6-CC-a-L- 
6-CC-i?-D- 
6-(C-a-D- 
6-(C-/S-L- 
6-(C-a-L- 
1-CC-/9-D- 
1-CC-a-D- 
l-(C-/?-L- 
l-CC-*-L- 
5-CC-/S-D- 
5-(C-a-D^ 
5-CC-^-L- 
5-(C-a-L- 
5-CC-^-D- 
5-(C-«-D- 
5-(C-^-L- 
5-CC-a-L- 
5-(C-/5-D- 
5-CC-a-D- 
5-CC-/S-L- 

5- (C-a-L- 
1-CC-iff-rD 
l-(C-a-D 
l-CC-/?-L- 
1-CC-a-L- 
l-(C-/?-D 
1-CC-a-D 
1-CC-/S-D 
1-CC-a-D 
l-(C-/?-D 
l-(C-a-D 

3-p< ^)V-4 

6- (C-/S-D 
6-(C-<r-D 
6-CC-/?-D 
6-CC-a -D 
6-(C-/?-D 
6-(C-a-D 
6-CC-/S-D 
6-CC-a-D 
1-CC-)S-D 
1-CC-a-D 
6-CC-yS-D 
6-(C-a-D 
6-(C-/S-D 
6-(C-a-D 
6-(C-/S-D 
6-(C-a-D- 



7 3 t: 9 y F)-5 K n ^ v^^-^f > 
7 K)-5-ti Kn^v'^^-if > 

•7=ie'7y-> K)-5-T5 y^^'^yn 
•7 ne^y -> K)-5-T ^ y^N^^yg 

7=rt; ^y K)^^+J->-2 , 6-v:t-;v ; 

■7 3 t: 7 y V K)^^^f >-2 , 6 -i^^ - )\' \ 

7ntr7y-> K)^*-^f>-2 ,6->^^-Jw ; 
7 3 tf 7 y K)-4 9^yWL\ 

7 3 t: 7 y -> K)-4 h ^> ^J' >^ ; 

7 3tf7y-> K)^^-^?- :x-2 , 6-v:t- ^^-4--^ h^>';J'>'i 
•7 3 ti 7 y K)-4 -l: K D ^ > ^ > i 
•7 3e7y-> F)-4-li Kn^-^^y^ >j 
7 3 11 7 y F)-4 -l: K n ^ > > j 

■7 3 tf^y K)-4-ii Y-a^'y^y ^ y \ 

K)-4 -T^y^^^vS 
•7 3 tf y K)-4 -r ^ J ^y y^ 

•7 3 e 9 y K)-4 -T^y^^^rJ'^S 
■7 3 tf 7 y F)-4 -T5y^>':^>B 

-7 3 ti 7 y F)^ y^y-2,^ -v:*- - : 

•7 3 t: 9 y F)^ y ^ y-2 ,b-'J:^- \ 
•7 3 ti° 9 y >' F)'^ ^ >-2 , 5 — >':t - >'V ; 

■7 3 tr 7 y F)'^ y^y-2,b -v :t -jv : 

e ^y ->;v)-2-k Fn #-> 7°n/N-> ; 
-iy;V3 e7 y v^;v)-2-ii Fn^-:/7'n/\*>' ; 
■i/;v3 fcf^y ->;v)-2-T 5 y t'h^n-^ ; 
-;r;V3 ^y v'JV)-2-T 5 y 7'ny^> ; 
-^;i'3 tf •^y ->;v)-2-7 i — ;i'T ^ y 7'n>'N'>' 
•^;V3 t: ^y v>'V)-2-7i^;wT ^ y 7°nyN-> 
•(c-^-D-i5^;v3e7y->;v)B&^^^>'v ; 
■CC-a-D-^^;v3V:'7y->;w)S&^^^jw ; 
■-^jvn ^7 y v';v)-5-^ : 
■^)Vr2 t: ^y ->;v)-5-^ h^^-^f ; 

tr7y '>;v)-5-t F^^->^^•^^-:/S^ : 

•i}^;V3 t°9y v';i/)-5-t: Fn ^v^^-^- >gi ; 
■i/;i/3 ti -7 y ->;V')-5 -T ^ y '^^■tf ^S? : 
-i/;w3 t'^y '>jw)-5-T5 y ^^"9-;^^^ ; 
-^;V3 tf ^y >/;v)-5-7 jc^;i/T ^ y ^^-^fvi 
-^^;V3 t: ^y >'JV)-5-7 j^-;WT 5 y >i 

■i^';v3 e^y ->jv)'N^ -9-^-2 , 6-v:^-->'v ; 

-i5^;V3 t: ^y vJV)^^-9->'-2 , 6 — >':^- - -'l' ; 
-i}^;V3 tf^y ->JV)-5-'5r h^^iJ^ ; 
-^'•;V3 t: ^y >'JV)-5-^ h^^rJ' ; 
-i5'*;V3 e^y ->;v)-5-t Fn^v'^VrJ' ^S? ; 
■^*;W3 \Lv y '>jp)-5-t: Fn^-^^^-rJ^ : 
-^^;P3 tr^y '>JV)-5-T ^ y '^ix ; 
^^;i/3 tf •^y ->;v)-5-ii Fn^5/^> yW. 



10 
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6-(C-a-D-i5'-;V:3 e -> JV)-5 -"7 ^ :=.;UT 5 ^ > >^ ; 
1 -CC -D-if)^ 3 t: 7 y v';v)<^ > ^ >-2 . 6 -v:t - ;v ; 

1 -CC -/5 -D-:^r 7 h t: 7 y ;V')-2 -7 T ^ y T'o > ; 
i-CC-a-D-:^r^iJ' Mi9y-:/>'U)-2--7 j^-;vT5 y 7'n-/N°i' ; . lo 

3 -y f--'V-4 -cc -/? -D h tT 9 y >^ ^W)S&mJ^-f- ^'V' ; 

3-y ^;v-4-CC-a-D-:^*9i^ h vy v;i^)l&^-i-^;v ; 



6 


-CC 




-D 


-ify^Y\L'7y^i/)V:>-^-^Y^^^ym.', 


6 


-CC 


— a 


-D 


-if 9^ h e^y 5--^ Y^^'^yw. : 


6 


-cc 


-/? 


-D 


-iS^^ Y VI 9 y v';W)-5 -l; Kn^v^^-9->m ; 


6 


-cc 


— a 


-D 


-iS'y^ Y t:9y-:y;^)-5-ii V^^^y^^^yWi : 


6 


-cc 




-D 


7 h t;° 7 y >- ;i')-5 -T ^ y ^ ^-9- y ^ ; 


6 


-cc 




-D 


-;«f 7 Ml 7 y -> ^I'Vs -T 5 y > m ; 


6 


-cc 


-/? 


-D 




6 


-cc 


— a 


-D 


-is^^ Y ti'^y >'>'i-)-5-7i-;PT5 J ^^^ym. ; 


1 


-cc 


-/5 


-D 


-:^r h e y ^-^f >-2 , 6 — ^ )V ; 


1 


-cc 


— a 


-D 


-•ny^ Y y Zy)U:>^^'^y-2 ,6-v:t~JV ; 


6 


-cc 


-iS 


-D 


-if 9 ^ Y \:i 9 y -y )i-:)-5 Y ^y ^ yB. ; 


6 


-cc 




-D 


-if^i^Y^^Ji^y^^-^-^Y^y^yWi', 


6 


-cc 


-/? 


-D 


-if^^ Y 7 y >ii')-5 K n ^ > ^ >' ; 


6 


-cc 




-D 




6 


-cc 


-/? 


-D 


-:^r'7^ > t:9y->;v)-5-T^ y^vrJ' >S2 ; 


6 


-cc 




-D 


-:^f h e 9 y ~> ;u)-5 -T 5 y ^ > > m ; 


6 


-cc 




-D 


-ify^ Y tr^y v'JW)-5-'7 j^^;vT5 y^>^ >ig ; 


6 


-cc 


— a 


-D 




1 


-cc 




-D 


-ifyi^ Ml 9 y -> > ^ ^-2 , 6 -v ^ - ;v ; 


1 


-cc 


— a 


-D 


-if h t: 9 y Jl/)^ > ^ >-2 , 6 -v Ji" - JV' ; 


1 


-cc 


-p 


-D 


-7 :3 7 7 y >'JV)'/ny^>'-2 -^J- V ; 


1 


-cc 


— a 


-D 


-7 37 7y->;v)yn/N->'-2-:t>' ; 


1 


-cc 




-L 


-7 nr ^7 7 y v;v)7'n/N°>-2 > ; 


1 


-cc 


— a 


-L 


-•7 3 7 7 y -:/>'v):/n/N*>'-2 -^i" > ; 


3 


'-CT-bhT^ K-C-i9-D-i5^;V3t:*vy'y;V)7'0/s->-2 '-:^y 


3 


•-CT-tr bT5 K-C-a-D-i^;V'3t;°9y->;v)y^n/N->'-2 '-^y 


1 


-CC 


-/? 


-D 


-if^^ Y t:^ y -:/;u)-2-ti Kn^-^T^n^s-y ; 


1 


-CC 




-D 





i-Cr-b h K-c-^-D-^^;v=^ tr7y->>>w)-2-'7i::^ji/T5 j-fxif^y ; 
i-CT-bhT5 F-c-a-D-^;vne9y->;i')-2--7a^-;vT^ y 7'n/N-> : 

3-y f-JV-4-CT-b h T 5 K-C-^-D-i5^>'W=re7 y >';W)B§Sej:.^;i. ; 

3-y f-J^-4-CT-tr h T ^ K-c-a-D-i^ji^nn'^y ; 

6-CT-bhT5 K-C-/9-D-i?';W3t:°^y->;i^)-5-^ ; 

6-CT-b hT5 K-c-a-D-^^;^=?t:9y->;i^)-5-^ f^4-9->m ; 
e-Cr-bbr^ F-c-^-D-i/;vnvi9y>';u)-5-ii KD^v-^^Htvm; 
6-CT-trhT5 K-C-a-D-i^*JV3Vi 7y->;w)-5-li Kn^->^^-if >^ ; 
6-CT-bhT5 K-C-y?-D-^Jl/3t:*7y->;V)-5-T5 J-^^^yW, 
6-CT-bhT5 K-C-a-D-^^;W3tf7y->;V')-5-T5 y^^-^?->'® ; so 
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- 6 


-Cr-b h T ^ 




-C 




-D 




T 6 


-CT-fe h T 5 




-C 


— a 


-D 




— 1 


-CT-t h 7 5 




-C 




-D 


;V rr t: :7 y v;v)^^;9- ^^-2 , 6 >^1^ ; 


— 1 


-CT -tr h T 5 


F- 


-C 


— a 


-D 




- 6 


-CT -t h 7 5 


h- 


-C 




~D 


;v n t y v;u)-5-^ ^ >^ ; 


- 6 


-C7-tr h 7 ^ 


K- 


-C 


— a 


-D 




- 6 


-(7-b h 7 5 


K- 


-C 


-/? 


-D 


;v n t: ':7 y v;i/)-5 -t: Kn ^ > ^ >M ; 


- 6 


-(7-fc: h 7 ^ 


K- 


-C 


— a 


-D 


—^)\/ J v;u)-5 -t F n ^ y ^ , 


- 6 


-(7-fe h 7 ^ 


K- 


-c 




-D 


a\L'7 ;w)-5 -7 5y^>':J^>^; 


- 6 


-C7-tr h 7 5 


K- 


-c 


— a 


-D 


-if}}/ 3 ti* 9 y ;ix)-5 -7 5>'^>':5^>B8; 


- 6 


-(7-b h75 


K- 


-c 




-D 


-^^;vrr tf^y ->;W)-5-:7 j^:r.jV7 5 y ^y ^y^\ 


- 6 


-(7-fe h 7^ 


K- 


-c 


— a 


-D 


^ J -y yV)-^ -V X. =-)VT ^ y^y^ yM ; 


- 1 


-(7-fe h75 


K- 


-c 




~D 


-:J^JV3 t: 9 y v'-'W)^>r5^ >-2 ,6-v:t-Jl^ ; 


- 1 


-(7-fe h 75 


K- 


-c 


— a 


-D 





[0 0 4 9 ] 

JiiTlifE^i-^ J: -7^. X*s-CH(O H)- -CH(NRj )- - 
C HR '-X{i-C (=C HR ')-l::*i^-rs^(I I :><OC-^V ^v- Kfl^# t 

tt 7^: ±^ L :JCS^ me « ? tiT v> ^ ig^>fk ? 7^: -^figfe «r :^ L -C # <b tL :& o 
[0 0 5 0 ] 

- 7R> X {iTic t TKig^Pt^-^i^. 0 1 t < {iMtt<7) 7" n h > ^^m^. ^^iJ X h 9 t K 

v^t^+J-^'. N-y ^^l-tfn U i/ ^Jl''^ 7 5 K. 7-feh^F';;v 

R'^^±mLtziy<DX-^^. -^5tR "-C O-C H 2 -C 0-R<7)^ h V-fb-^tJ^- 
1 ~ 2 0t L < li 1 ~ 1 , 2 ^tSXfiftt^i^^> ntL< (ite^i^S^r 1 - 
2^*> UtL<iil-l. 2 ^««L. ;RtS^g'^tl$r 4 0 ~ 1 0 0X:<7)M.m. L 
< ti 7 5 ~ 9 0'C<7)iaj^-e, 3 ~ 3 0 B#H. $f t L < (i 5 ~ 1 5 ^H^ID^L^ 

- #ML;tm, j^rJ' y -yi'> y y h;vj^>:s.t>VXii^ vT'nyN-y 
m c 3 K^^#<^ ^^:^rfe HI -r o 
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[0 0 5 1 1 

[ 0 0 5 2 ] 

Xt&^-CHCOH)- -CHCNRi Rz )- -C H R '-Xfi-C C=C H R ')-lw;|i^-r ;i>TtCl 
I )(7)C-^'; 3-> m^'frti^ ^It^JCj: <^P>tL-Cv^;2>-7'n-t;^. ^Jx.jf> Advanced 0 
rganic Chemistry, Reactions, Mechanisms and Structure, Jerry March(IV){S)1992H|B 

^•A^^ ^ . ZiVh<DUmRV'lStUmmii^m^K a <^hfiXiS > $nj^tf:S:g^Protecti 
ve Groups in Organic Synthesis, T.W.Greene, P.G.M. WutsCWiley Interscience)H^5 

[0 0 5 3 ] 

LubineauH J: t9 3. Chem. Soc. Chan. Conmun., 1993, 1419Mt-IB^$ ttTV^^o 
[0 0 5 4] 

X {± ^ f> ffl-^^T) ^g^tJ <t L T -^^t L# ^ o 

f^$t^r3?&-<;2) t . ^^m<Dm^!l^i±. la^!^<7)^E*l-M LT O , O O O O l %~ 2 5 % 
<7)«> UtL< {iM!^<75^M»l-MLT 0. 0 0 0 1 %~ 1 0%<^»-C^ ii^^< tii — 

[0 0 5 5] 

xxitm^. Rv^/xit^m. Rxj^xxitj\^. nxfxxi±t^\f. Rv'/ximm<7>mnk 

'RXl/X\t:^-^r V •fBt.Xf/X\t;^-i7T^y-f<OWi:<Ofzii><D^^m^-^^:k>o 
[0 0 5 6] 

tfz^^m<7:>m<r>^mit. ^^i-ymn'^^m^^m-r&tztbco. ±mLfzm^^(Di&m 

. M'W. ^m^xii^^!if^m')^m^-r^ztib^x^&o 

s■^:^^^cISCT^ :^^m<Dm^mii. mKm^mKny^^x, m^^m^fi^^M<Dmm 

[0 0 5 7 1 
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•\&Xii^.A<7)r)l^Xit^ >; - J^M(D^W^j: ^ y y - <DJ^^ 3 yxitmMi^. 
X^iv-f n T'-fe ;i/ !t L < itM^U^. L < (i-f * y'mRVXXii^H ^ >"tt<7)/hm 

[0 0 5 8 1 

hit. ^^KXoXiij:.Ty''~)v<oji^mx-]^MKMm-r^^tiiX^:ho tfz^fihim 

[0 0 5 9] 
[0 0 6 0 ] 

^iiib<Dm^<^it. m. ^> :k^ti:m&i^±<D^VXityi-^r^(Di^uy'yy^^ um 
. h - h y y hXii^Xiim<o^ - A (Mx.if. T^-f^^'j-A, :^'f bi^';~A, .?? 

yyr-z^ay. y - y y'm^m ^ . ^'r^ <7^ummxii^Xfim ^ . ry 
^~^y < ^ ys^y^Tm<7^u-=y ay . Y)vx\tis-7. m^vsa^ vy vy iru~ 
=ya y. iiLB^fcffln-v'g >'X{iAX6tJ'iBMttffln--> 3 A^&ffl^fiK!^ (bath com 
position) , mMn^'^^^-hm.^mUMi. ry9-=y:^-y£y^^)\^X\tu-=yay 

[0 0 6 1 ] 

tfz. :^^mx^m^fim&m^^ii. ^^yi^yi^^'^-x\i^m^m^i-^mi^^<Dm 

[0 0 6 2 ] 

^mMxiim^nm^m^m-^^^'^)i^z^ayx^^m^. mmn<^m%-ii. la^tjo^s 

«t^^LT5S«%~ 8 0fi*%. L< {i5M»%~ 5 0 M»%c7)^H-e$, I9 

M^y)^m^fix\^^&ii(^^^hmiK^fi^o %'(mt^%imii. m^^<D'^mmizUL 

TO. 3lt»%- 3 0M«%> 0^ L < fi 0 . 5S»%- 2 OM»%<7)fEH<^ia'^T?0B& 

LX 9 0%X ^^<-r&:itii^X^&o 
[0 0 6 3] 
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±m. mm. mmm. m^^. ^\^-hm> ^^^mm^mn^^^L 

[0 0 6 4 ] 

~3 Olt»%> BtL<iiO. 5*«%~2 0S*%<^fEH<7?«!)'^-e|a^i^>t>H;i?^L-C 
[0 0 6 5 ] 

^ - cTjv^i:^^ t: -7 fft iJjife'ttfft t: K n 7. ^ T > )> -^fifc^ft (T^JV-t >; 

6 0 , RXf:^' -J 7- 7 it -ttt (Gattefosse):^^ ^tV ^-7. (Jefose) C^^®^) 6 3 (D^EMX^ 
IS5^^ttTV^;2) PEG-6/PEG-3 2/;z.-rT U )\^<DWi^^ii'^^^ ^^<, 

[0 0 6 6] 

J-f- V^iJ-*'; r2-)\^hWiWL(r>:^7.T-)\'. f!)x.{fP E G-4 0;^xT^-h> PEG- 10 

V- : carbaner) , T ^ ^) "^-M^ M7L\^T ^ 'J '7- K/TiJ^ U ;V^T;i'^;K?) 

v-m. m^\t-<y Y-ym. BgJKm<75^Jim> ^^Jx.Jf:;^xT'J vmr^v^^'^/A, i^tIc 
[0 0 6 7] 

i-e4)'^< , 5^(1 I )<7)4'^^ < 1 4>-oc-i5^i; K^##(i. G AG?M:^y*vx 

fiP GMici3ft^^-t':9-'r*<7>:ft<7)^;fi:i:^^IEL. *^^c7), ^0o^J3a<7)atg65*^ 
7ta6c7>. G A QmBLXf/X\t P G0<^'a-^Xfi::9'm*fiJjlfeX{i^S-r^ i 

h •^%m\^fzit^^nm'SLXf/x\tmkmmLm. mr-'^n^mm^m<omm^m.m $ tL# 

[^ifefHl] 
[0 0 6 8 ] 

%W\ 1 : ^ n - ;^ (7) C -i^ 9 =r V K^##<^*iSfaJ 
:^<7)^Ci )<^C-^-D-^>'ne^y -> K-n--:/nAv-2 x^j-^bK 
[^k 7 ] 
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(i) 



HO'" 




NaHCO, HjO 

9o°c. mrs 



HO' 




D-^->n-7.(i g. 6. 6 6mmo 1 ^^if> s.mm^m.mmw^^ M^mr ^ 

2 5ml <^HP7v;^3tCi3V^T. 10ml (T^T^izm^-^ i^V^T2 ,4-^>^>'v:t 
>C0. 8 2ml> 8mmo \m^MRWti-h') ^y^^CS 3 9mg\ 1 0 mm o 1 )^^i)P 

■r^o M-^ti^ 9 0 v-cenmmw-r^o o(/v-es:)j;^#^->'^' nn^ ^ >C5m i -c2 

lil)-ei5fe^-r^o TlC'ft^^. 7K'r4j$fejt^J Caqueous washes) -e ^ «6 P M tL/::Dowex 50X-200 
-evaporated) ^ -S> © 

^^iitz^-^ h-7'9'>>"fe<^rft*^^T-e|g^$ 6 0 Omg^ ■r^*?*)^^? 6%) 



' H NMR 
[0 0 6 9 ] 

2 : -7 n - (7) C -i/ =r -> Klt##:0: 

- i?:Ci i )<?) l-CC-/?-L-:7n K)-/n/N->'-2-:t>. JIO* 

- ^Ci i i )<7)l-(C-/?-L-7=I■7 9y->;^)•/^^^•>'-2-:^>'^ 



p o 



"»C.,..^0 OH 




HO- >^ ^OH 

6h 



NaHCO, Had 
90*0,6^1^ 



(ii) 57% 




C«T) 43% 



HO" 'OH 



L-^rr-;;^(o. 9i3g. 5- 5 6 mm o I . mm^. ^mfRv^ummw^'tMc 

2 5ml (75H□'7 9;^^^Ii3V^T^ 10ml ^v>T2 ,4-^>^ 

>v:t^^CO, 6 8 5 mU 6. 6 7 mm o 1 h U ^ A CO • 70g. 8. 

3 4 mm 0 1 )Sr^8sJ[)D-rSo 9 0 t:t:^6 ^W*li#-rSo -:::>v^'CS:iS;iK#S- v ^ n 

Up? ^>Cl 5m 1 T2t@I)'ei*^1-&o 7K'I4ffi^> yK'\m^Mr^l^i!f>m^^ fifzD(^ 50 
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[0 0 7 0 1 

^mm 3 : ^ -> n >- ;^ <7) c 3 -> Kfi«#oi*a<^*MM 

:^<7)^C i v )<?)C-^-D-C3 .4 V T-b h ^-»^'>n tf 7 ^ V K-n-7'n/N->-2 - 

[<k 1 0 ] 




(0 (iv) 



1-C3 .4 .5-h 1; k Kn#v/x K^li Kn f 9 >-2-^' ;^)7'^7^•>-2-:t >(5 . 5 6 

mmo 1 Hn'7 =ri^i3V^T. 10ml (Omy^Bm^mM^-^. MM*<DZ nC 

^m-L. mmn^nmLfzn 2iEco , m^xmr^L. o^/^-CTtc-esni^^L^ Mgso 

[0 0 7 1 ] 

^<D^Cv i )OC-/9-D-^->ne7y -> K-2-1: KD^-^T'n/N-Vc^'^^ 
1 11 




^^/n-7vif##C5 . 5 6mmo l)$-^ 2 5 m 1 9;^ =1 v^T> 1 0 m 1 

[0 0 7 2] 

:^<7)^(v i i )<7)C-/J-D-^v'ne9y-> K-2--7j^-;vT5 y yn/N-x^-g-^ 

[^fk 1 2 ] 




C-/9-D-C3 ,4 'J T-b h ^ v)^ vn e 9 ^ -> K-n -•/n/N->-2 > C 1 g. 3 

. 2 0mmo tajtfmc/mattM^ AWI" ^ 2 5 m 1 <7)H P :7 9 ;^ a 

H;^^^^^ 1 5 m 1 <7)^ ^ y -;WtCY§^#$-^, ^V>T^> v;WT 5 >(0 . 3 4g> 3. 
2 0mmo 1 )=Sr^llDi-So iS-^ * 5 0 "C 3 0 ^ifl^i"^ o ov^-CRlS^SE-frSr^lS:^ 
T'M-rSo :Lfi^m^TX-m^^'^^o Cic7)fft^ 1 5m 1 c7)ji^y -;vt^ 

#^L. ov^-X^TK^-fb*-!?^^ f 'J ACO . 12g. 3. 2 0 mmo 1 )Sr?gT-r^o 
V^T'^JS^fr^ 2^Mii#-r&o ii^tl^O'Ct-eJ^SPL^ 5m 1 07lCtJ^IS-^?^Cl N) 

txmm-r^o m'i)mhit^o 

[0 0 7 3] 

:^(7)i^Cv i i i )<^)3-^'f-;V-4-CC-iS-D-^->ne7>' K)B&KJ^'f-;K^)^^ 

[^fk 1 3 ] 




0. 0 3mmo KON a H C/ftH^t^^^^Tt 'b(^)'^rM^T^CT. U.mmXJ^nm 
mW^'kMcM't^ 5 0ml <7)=P7 7;^3l^^>/^T> 5 0m 1 }Vj:.> Kmm^-^ 

&o 3 0-3 5 'C<7)?S.EJ-*t#Loc). 0. 0 3 mm o 1 h 'J > T -fe ^ - 

h^^<75-^vi^tcriT-f-^o ^^jprn^ ^g-^ife^^ia-ei ^Mm#-r^o 2 0-2 5'coiajg 

i-*I^Loo, 5 m 1 (D^Ti^h )i^J^>KO . 0 3 mm o l<?)l-C3,4,5-h>;T-feh4 

-r«.o «t^> ii^!^^6 0-6 bx:xi 55^m-hmL. ov>t?i 5-2 ovtxf%m-r^ 
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0. Immo 1 comi^tlS^ 10ml <DJ^^y-)i^KmM^^. P d/CCl 0%)O^?^t 
[0 0 7 4 ] 

mmM7 : 0-T -t^ ))^'Mm^<D^umj:.m 

1 0 m 1 <^;^ rJ' y-;VH^v'0-y;<r)T-tr^MkM##:(5 mm o 1 :>t^X-o tzm^^^MU 
-r^o 3'^)l'Mm<^i- }-^)^J^^ h^-> FCN a OM e U^m^t 3 - 1 2 B#H 

^fifzDcMex 5ox-20(mmi^M-rcm^mmii3-4<opH:>o T^mtm^kmrnv. ^\,>x-:r.^ 

[0 0 7 5 ] 

^mns : l-7^:=.;V-2-(C-y5-D-^'>ne9y K)j^:J'>-l-:t :^ 

[^b 1 4 1 




1 ^Sc7)D-^'>n-;^.(0 . 0333 mol;5g)^250ml <o= □ ^ >^ {-^v^ 
T> #^5 0 m 1 c7)7kt^vtfF^-fr ; 1 . 5 ^ic^^mTK^i" h'J'>i^(0. 4995mol 
; 4 . 2 gX 5 0ml <^7i^RV^ 1.2 ^«<7)-y^> W ^^CO. 0399mol; 

iB-^ti^g o'C-eeNFMMi-^o 

■t^:>^mML ; vi^nnpt ^ >-c 2 laljE^Jfitb TK'ffiffi^ 5 Om 1 (^"t'^ 7 ~ 2 
^^iJ'-^H ^-ettait ; 5 Om 1 <7)ISffiL7t7lC'ttN a C I (7) 2^7 

Cfzftl^m^TKKmm^'^. Dowex 50W 2.200^ >^Jfe^J3|t^ii L ; lal JK? 7 7 iJ' 

4 8 0 m g O ^ - -7 i -fe*^ it® f> tt ^ o 
[0 0 7 6] 

*Jfe«a|9 : i-[2-C3-t: Kn^->7'ne;wT5 y)7'ntr;p]-C-/5-D-^->ne'7y- 
[-fb 1 5 1 




1 mm<7) 1-C3 . 4 . 5-h 'J Vti^'y-T h ^ t Kn tf 9;/-2->f ;V')7'n/N->'-2 > ( 
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2. 6 3 1 6mmo 1 ; 500mg)^> 50ml COHP^ 7 X =i li^(/^T> 1^ 2 0 m 1 
<7)^ -;VH{§^$-^ ; l^m<D3-T5. y -1 -T'n/NV - ;VC2 . 6 3 1 6 mm 0 1 ; 

U't'ACS. 6 8 4 mmo 1 ; 1 4 0 m g a 7 -e?iT L C^it^;J:0^ ig-^i^^rM 

1 0 Omg<D^-z^'cL^<Dm^'^hfl^(iW= 1 5 %)o 
[0 0 7 7 ] 

;^<7)^mi. ^ h<7)iE^'5^*^mtMM*l^ioT|>r'^^^ tlTtCneosynthesized)-^ 

ttT^/>SMEM/M 1 9 9^g^^fe^-^ E^^t- ^ U -^7 A(l . 8 7mg/'ml)^ L-^';^:?' 
5 ^^C2mM)^ ^-v^U >(5 0 I U/m 1 1 0 %^'^ v-JflLft C^T'ntt)^?^^^^^-^ 

i^^ti^ 9 6 ^ hH^v^rS 0 %::'>' y ::^<Dm^^^S^X^W't^o 0 

. 1 ~3 OmM«Jt(^C-i^V 3v m##^r. 4 8 fflJI^t^M ? -^^ o 55(1^^5^ 
jl/n-^- ~ VCD-C6-H' l-^^JVn-^-? Amersham TRK398C8 1 4 G b q/mmo 1 ). 

2 2 C i /mmo 1 J: 7^ U > ^^$r 2 4^M^ife-r2>o 

:9-^<^®.*m> 6M<7)mMtO. 2M<?5N a C niJ:2>T-:t>"l455'^='<^fex.«6-e4'®K 
[0 0 7 8] 

G A G-a-^^fiJjIJfr^ ^1 1 /??^'^ibtLTV>-&iE<7)3 ^ hn-;wCl 0 n g/m 1 <7)T G F ) 
[gi] 
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lit 


s d 


n 


% 


P 






7793- 
7681 


247-176 


3-3 


100-100 




jE<D ^/U (TGF P ) 




27124- 
34865 


947-2849 


3-3 


348-454 


<0.01 
<0.01 




0.5mM 


4063 


347 


3 


86 


>0.05 




O.lmM 


6586 


489 


3 


102 


>0.05 




3mM 


18271 


1373 


3 


218 


p<0.01 




ImM 


14209 


1799 


3 


169 


P<0.01 




0.3mM 


11634 


626 


3 


139 


p<0.05 




ImM 


7941 


172 


3 


95 


p>0.05 




0.3mM 


8545 


653 


3 


102 


p>0.05 




0,lmM 


10113 


890 


3 


120 


p>0.05 


l-[2.(3.t: KP^i^>^Plf/^ 


ImM 


14832 


343 


3 


140 


p<0.01 


T ^ y ) TT^ p I: /V] -C- /3 -^D-^ 


0.3mM 


11585 


804 


3 


109 


p>0.05 




O.lmM 


llo5o 


1 AO .4 

1084 


•> 
3 


110 


p>0.05 


C-i3-D.^ >P / K-n- 




12507- 








<0.01 




lOmM 


9811 


1201 


3 3 


161 


>0.05 




2mM 


11014 


639 


3 


131 


<0.01 




0.4mM 


8564 


625 


3 


141 


>0.05 



s d : #i^^3l 
p : #«EM 
n : 

[0 0 7 9 ] 30 

- C-/5-D-^v'n v' 0. 4^ 2RrilOmM<Dm. 

- C-^-D-^->n e y -> K-2-li Kn^->yn/N->*^ 0. 1. 0. SJlOflmM 

^ t i)^^ ? fix o 

XoX. (DC V 3 rmm^ {imitt^ ynx^-a^^y (DmX jPJ ?K( U > ^ tt ^ 40 

[0 0 8 0 ] 
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C- 3 -D-!^5/n t: ^ y 5/ F- n -"I/O/I >- 2 -:t > 

mm 

[0 0 8 1 ] 

C- jS-D-^ j/n tf ^ y l«-n- >^n/1>- 2-:t> 



6. 0% 

4. 0% 
10.0% 

5. 0% 
10. 0 % 

8. 0% 
0. 3% 
0. 4% 
0. 5% 

0. 3% 

^^Sr l 0 0%{C-r§ft 

10.0% 

4. 0% 

5. 0% 
4. 5% 

1. 0% 
2 2. 0% 

4. 0% 

2. 5% 
0. 4% 
0. 6% 

^^1 OO^iCfSfi 



[0 0 8 2] 

mum 3 : : 
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if^Jiin—)V 12. 0% 

Ut?A<?!)34?U*T-[*fet:yjKSeplgel)3 0 5] 5. 0% 

mi S/B 5) 2.0% 
S&JR.?f!l 0.4% 

0. 6% 
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I (94 TiMR NOVEL C-4ILYC30SIDE DfSUVAnVBS AND USE TIIEiKGQF 



<$7) AlMtfva: 1>o t«\«rtljan tnB*^*™!! |iov«l <:.i{l»cfracto derivahve*, Iherr xyutaou* cu«tlw>d% and cno^ptoittiM-i tuaoH<iin]( *em. 

^ TH« tnvmtkn abo wsiMm t>w m. In n jihy^tiV^ffcaS^ mrcupuiblc twIiwtp. in a awmatlc t».iPr«h«k*>oci or fur pnjiiiriis « phuf- 
micvuliurf «<mjv.wli«.iv \»f «i bast • C-ylywakte dvd^liv*. thw «:MTtpc<Bnit w nwnfswiliw lurins tlcm^cd lo stioiwlitlu wT 
^ycu<mninu>i)7c«tt><wiiismflty «X>-f luLiMiniac «klAi N-M».-«y]-[Vg)ucwso(ii{M.>rssUM:. aU%n«tla;{v(nMi}r pn<tla«l>VMt» cutuuiicfif 

^ hyilnni^c ik)l<. Hr (nav«b»a lutiVor kemlaocyics. Iln im-dftd«n frnihor ciNKcim • cnwwtje iisohad fxts a wwnetic com- 

jfS (ST) Abr<{t^ : I :inv«nticM| n{i{v>rlci i da nocvutt* ddrivdi «:.n,l yaw«< »w. lewjmia&t* d» a fe>«»in[«Kiiicn» Sea ctiinjx*. 

^ MM. T3i> M«w<fe l'lm«M]i»n w n^tpiwie rtBllkatiaii, tbw un mf Ben Fhjr«iu)u|^i|u«uttii tHcepuMe, dm im oiiaiVMlikn cutmA- 
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Nouveau)c d6riv6s C'Qiycosides et utilisation 



U prdsente invention se rapporte d do nouveaux dWvte C-flly«>sldos, lour 
5 pFoc6d« de synthtoe el les composmons lea oomprenant. 

Un autre objet de Tinvenflon se rapporte rutiiisation. dans un milieu 
physJologKjuement acceptable, dans une composition cosm^tiqiie ou pour fa 
prfeparatSon rfune composiUon pharmaceutique, d'au moins un d6riv6 C-^iyooside. 
10 Je compost ou ta composition Slant destin6s d sttmutar fa synthdae des 
gtycosamJnoglycannes contenant un r6sidu D-^lucosamine et/ou N-ac6ty»-D- 
glucosamlne, avantageusement de I'aclde hyaturonique, et/ou des 
prottoglycannes, avantageusement des prot^ogtycannes contenant de Pacide 
hyaluronique. par ies fibroblastes ei/au ies kdratinocytea 

15 

L'inventton ae rapporte dgateinent d un procddd de traitement cosmdtique util^ 
une tetie composHfon cosm^tique. 

La peau humakie eat oonstttude de deux compartimenta d eavolr un eompartiment 
2Q superfidei, I'^piderme. et un eompartiment prafOnd* to dermei 

Udpidenne humain naturel est compos6 prindpalement de trois types de cellutos 
qui sont Ies kAratinocytas. tr^s majorttaires, les melanocytes et Ies cellules de 
Langertiana. Chacun de ces types cellulaires contribue par sea fonctions propres 
25 au rfile essentiel jou6 dans forganisme par la peau. 

Le derme fournit d I'dpldenne un support sofide. Cest dgatement son 6tement 
noumder. n est prindpalement oonstituA de fibroblastes et d'une matrioe 
extraceilulaife. On y trouve ausst des leucocytes, des mastocyies ou encore des 
30 macrophages tissulahea. It est 698lement constitud de vaisseaux sanguine et de 
fibres neiveuses. 
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a 

La matricB extracellutaire du dwme. comme celle de tous tes tissus conjonctlfs de 
Porganlsme. est composda de prot6lnes apparter\ant plusieurs grandes famRles : 
l«s coHagdnes. les glycoprot6ines matridelles autres que les collag6nes 
{tibroh6cJUne. laminlne). I'felastine et les prottegtycannes. On trouvo ^element 
5 dans la matrioe extrekcelUiIalre du derme. oomme celte de tous les tissus 
oonioncttb de Foiganisme, des glycosaininogtycannes sous fbrmo Hbre iffe^ A 
dire npn Hte d tine prot&ne). 

H est mabitenant bien 6tabli que des intBfactions spddfiqties existent entre cos 
diff^ntes classes de protdines pour donner natssanoe d un tissu fbnctionnel. 

10 

Les prol6ogtycarvnes sont des macromol6cu>es complexes constitutes d'un tronc 
prot^ique central ramift6, ou r^eau de prot6ines, auquel sont attaches de trds 
nombieuses chalnes lat6ral6S polyosldlques appeldes glycosamlnoglycannes. 

13 Dans la su'rte d© ta preaente dcmande. on dfeignera les prot6oglyca"'^ P«f 
rabreviatJon PGs et les glycosaminoglycannes par l'abr6viation GAGs. 

Las GAGs ont tongtamps 6t6 ddsignds sous te terme de mucopolysacchandes 
acides en raison da leur forte- capacttd de rttention d'eau. de ieur natuie 
20 gluddique et de leur caFBCt6re acMe provenant de leurs mutttples charges 
negatives. 

Ainsl, la polarity des GAGs les fail impQcitament participer d oertaines foncfions 
blologtques oomme riiydrafation des tissus, la fixation des cations cu le rOle de 
barndra de filtration lonique. 

25 

Les PGs el les GAGs sont synth*tis6s par diff6rentes cellules au niveau du derma 
et de r^plderme: fibroWastes, k6ratlnocyle3 et melanocytes. 
Les fibroblastes synthAQsent majoritairemsnt des collag^es. des glycoprotdlnes 
matridelles autres que les cotlagenes (fibron^ne. (aminlne), des 
30 protdoglycannas et de I'^lastine. Las kdratinocytes synth^ent majoritairement 
des GAGs suimt6s et de radde hyaluronique alofs que les mdlanocytes ne 
produisent apparamnent pas d'acide hyaluronique. 
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Lorsqu'ils sont incorpOf^ dans un PG. les. GAOs sont des chaTnes (Indaires 
compo&6es de la r^p^tition d'un dlholosWe de base contenant toujours urve 
hexosamino (glucosamine ou galactosamine) et un autre ose (acide glucuronlque, 
add© Iduronlque ou galactose). La glucosamine eat sort N-«u!fat68. soli N- 
3 acStytee. En revanche, la gaiacto^amlne est toujours N-ac6ty(6e, En outre, fl peut 
y avoir des sulfates O-tKs sur t'hexosarnine, Padde uronique et {e galactose. 
Le fort caractdre arwinlque des GAGs s'expHque par \a prfesence de groopes 
carboxylste» au sain des acUes hexuronkiues (adde glucuronique et acide 
iduionique) et de ffroupes suUiatB O- st N-lids. 

10 

Les principaux GAGs sont I'actde hyakironique ou hyafuronanne <HA). fhfiparane 
sutfBte (HS), fh^parine {HP), »a chondrdftine. la chondromne sulfate (CS), la 
chorKSroitine 4-sulCate ou chondroTllne sulfate A (CSA), la chorMiroTOne Srsutfate 
ou chondroTtlne sulfate C (CSC), lo dermatane sulfate ou chondroWne sulfate B 
13 (CSB) el le k6ratar>e sufete (KS) qui differe des autrea gtycosamlnogtycannds par 
(a presence de galactose d )a place de t'acide uronlque. 

Lorsqulls sont assodds d une prot6ine sous fomte de PG tea GAGs sont U6s par 
des structures d^ancrage aux diffftrentas Chafnes polypeptidiques, nomm6es 
30 prot^ine « core » ou proti&lne porteuse, et forment slnsl des rnoi6cule$ de PGs, 

Les GAGs peuvent 6galement exister dans ia matrioe extFsoellulaira eous fbnne 
' iibre 0*881 d dire non U6e d une protSine matricielle : c'est notamment le cas de 
I'ectde tiyaluronique. 

23 

Lors de ta syntfi^se des PGs, les GAGs sont polymMds it partlr de oes 

structures d'ancrago. 

La synthase des GAGs necessHe Taction coordonnde et concertte d'enzymes 
30 trte 8p6ctfiques (transferases, fepimdrases, suHbtransferases) adjacentes dans la 
membrane du rdticutum endoplasmlque et da fappareil de golgi. Puis une 
mutUtuds de riactions biochimiquas (N-d6sac6tylat)on. N- et O-sulfSaiBtions. 
«pimMsaUon) modtflent les deux oaas oonstitut»$ du motif de base et cela de 
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mant^re h6t6rog^e long de !a chatne. O'une ^hame d*h6parane sulfiate d 
Tautre par exempie, (e rapport acide glucuronlque/acide iduronique. la nature, le 
nomfore et la position das O-suffatations. airvsi que le rapport r4-sulfate/0-sulfate 
peuvent varier, ce qui, potsntietlemertt offre une imrnonse diversity struchirafa. 

5 

De fa9on 9dn6ra)e, les rdtea b'loiogiques des PGs sbnt ir^a divorstfids. allant d'une 
fonction passive de support mScanique (par exempie sergtydnes) ou d'un ^le de 
barridre iontque de fittration moibcu\aire (par exempie pertecanne et bamacanne 
de la membrane basale glom6rula.ira). d des elTets plus spddfiquee dans 
10 radfitelon. rdtalement, la proeteiBtion, .la difi6rsnciation oellulaire- ou la 
morptiogendse, ou. d des effets tr6s spddfkjues dInteracDons PG-protelne, tels 
que la fbnctkm de rteepteur du bdtaglycanne ou I'foiterectfon de la ddcodrte avec 
iecoliaQ&ne. 

. \5 Un des r6te5 du tissu conjorictlf dermtque est de protigcr I'organlsme contra fee 
agressions extemes en fomiant en m&m& temps une interface informath/e. 
Pour ce fsfre, le derma poss^e une foite resistance mteanique en gardant, 
toutefois, une grande souplesse. 

Sa rdsistanos est assurde par le fdseau dense des fibres de coliag&ne, macs ce 
20 sont les PGs et I'acide hyaluronique, en assurant rhydratatton, la distrHuitlon et la 
souplesse des fibrBs qid fmt la difttrenoe entre la peau et, per exempie, le cuir. 

Les PGs constauent 0,5 d 2 % du poids sec du derme. le ooUag^ en 
reprtoontant A kil seu) jusqu'6 80 
25 La ooncerrtratian et la distribution dans la peau hum^e des QAXSa et des PGs 
variant avec I'dge. 

L'adde hyaluronique ou hyaiuronanrra (MA) est le principal GAG du derme. oe 
dernier renfermanl la moitid d'HA de rorganisme. 

La synthase d'HA est effectu6e notarrwnent par les fibroWastes, d proximity de ia 
30 face interne de la membrsne ptasmique. ate s'effectue de ta9on continue. Ce 
polysaccharide gigantesque (plusisum millions da daltons) possdde une vtscosttd 
Intrinseque tr^s 6Jev6e. assurant rhydratation et ra^semblage des diffenants 
dldments du tissu cor^onciif par formation de complexes supramoMcutalres. 
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Le dermatanne sulfate (DS), Initialement isoi^ du derme, est aussi If^s abondant 
dans la peau. 11 constitue 40 d 50 % tfes GAGs denmiques. 

Pamll^lament.aux micani&mea oonlribuant d r^laborafion de oes matrices 
3 extracBnulaires sp^dalts^. a exista des procesaua da remodeiage continuel 
dont fa rggufatkm ddpend de la balance entre synlhdae et ddgradafton des 
6l6fnem& proft6ique« de la matrice. 

Pkisleurft famUles de prM6as6S matrideUes sent maintenant ddcrites ains'i que lea 
facteuTB intsrvanant dana leur activattorvinactfvation. 

10 

Au coufs du vteWissemam chronologlque et/ou actfnlque, te derme et rspiderme 
subisserrt de nombr^uses modmcations et ddgradetions qui se traduisent, avec 
• I'age, par une flacddit6 et une perte de Boupiesse cutante. 
Parmi tea 6l6inenta d^gradte (notamment co)ias6ne ei dlastine). tea PGs et les 

!S QAGs8ont6g8lernenlaH6f^.Enef{etauccHiredu vteintssennent lesfi^ 

at les k§FBtinocytes produisent de moins en moins de PQs et de GAGs et teur 
ByntHtoe est imparfaite. II en rdsLdte une ddsoiganlsation impoitante : le d6p«t 
des GAGs sur le squete&e pral^ue formant te PG est anofmai. ce qui a pour 
consequence, une mdna grande avidttd pour reau de ces PGs et cfonc une 

20 diminution derhydrataOonetde. la torridtd des tlssus. 

Restaurar une production normale de PGs et de GAGs par las fIbroWastes et les 
kdratfnocyles contrasue, en paitie. A compenser la perte en hydratation cutanee. 

La d^radation de ces matrices contrtbue done au ph^nomdne dtestehement et 
25 de perte de souplesse de la peau. 

On ooniprend done rtmportance de pouvoir disposer de produits dont lea eflets 
visem 6 mainterdr to taux de PGs et de GAGs dans la peau et lu'i maintenfr ainsl 
entre autre une bonne hydratation et une bonne souplesse. 

30 

A cet dgard la demanderesse a dteouveit. de manldrs surprenanle et [nattendue. 
que des ddrWds C-glycosides sont capables d*auginenter la synthdse des 
glycosamlnogtycannes contenant un rteldu D-^ucosamine etfou N-acdtyUD- 
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glucosamine, avantageusement racida hyaluronique, et/ou des 

prottoglycanneSt avant^eusement des prot^oglycannes contenant de I'ackle. 
hyaluronique. par les fibroblastas ot/ou las kfifatlnocytes.. 

$ Dans rait antdrieur. la document WO99/24009 da LVM»i dftcrit rutmaation du D- 
xyfosa, de ses estera et des oRgosaocharldes contenant du D-xylose pour 
am6liorer ta fonc«onna«d des cellules de I'^pidenna ot phis particufidrenfwnt 
" comnie agent cosmdtique ou deotratologique destine 6 stimuter la synthase et/ou 
la s6cr6tion des PGs et/ou des GAGs par les k^ratlnocytes. notamnient les 

10 K^ratinocytes de r^ldenne, iedit agent dtant incorpord dans une compMttjon 
co«n6tic|iie ou phanmaceuttque. 

En outre, les documents US 4.446.312 et US 4.454.1 23 dterivent des ddrlv^ de 
type C-)M>-xylopyrano8ide da fonnule suivante : 

15 

H 

^ » 

%4 

dans laqualle feprtoente un groupe aUcyle ayant respeclivement de 1 a 5 et de 
a A 2S atNnea de cafbone. 

Les deux documents US 4.446,312 et US 4.454.123 ddcrfvent que les composes 
20 O.^0-xylopyri]nos)de pr^citds induisent la biosynthdse de la chondnojltine suKate 
tout en r^utsant ta quantit6 de protteglycanne presents d la surface des 
membranes ceilulairea constitutives des tissus. 

Cependant, S <a connaissance de ta Demanderesse, 6 n'a jamais 6td ddcrit dans 
25 r6tat de ta technique f utilfsation de d6riv6s C-glycJosides pour stimuter te synthase 
des glycosaminoglycannes contenant un r6sklu D-glucosamlne et^ou N-ac6tyW>- 
gHtcosemine, avantageusement de raclde hyaluronique, et/ou des 
protdoglycannes. avantageusement des protdogtycannes contenant de racida 
hyatuFonlque. par tea (ibroblastes et/ou las kdratinocytes. 

30 
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L'invantk>n a done pour premier objot Vutfliaation d'au moins un d6riv6 C-glycoside 
rApondant d la fbrmuls (I) suivante : 



S X— R 
(I) 

5 dans taquelie, 

- S reprdsente un monosaccharide ou un poVsaccharide |usqu'd 20 unft^ 
s^cra, sous fbnne pyranose ettou furanose at de s6ri© L ei/ou D, ledit mono- 
ou potysaccharfde pr6sentant au mobis una fbncfion hydroxy^ obl^stolrement 

ID Dbre et/ou ^ntuenement una ou phisieurs fonctions amina dventueltement 
prot6g6e. 

- la liaison reprtoente una liaison da nature C-anonn6rfque. 

15 - X rapr6sente un groupement choisi pamii: -CO-, -CH{NRiRa>-» -CHR'-, 

>C(«CHR>. 

• - R repr6sente una chaTne alkyie, perftuofoalkyle, hydroftuoroafl^yle linfeaire ou 
ramifi^e, satur^e ou jnsaturSa. un cycte cydoalkyte. cydoperfhjoroalkyle, 

20 cycfohydrofluoroallcyle, oomprenant de 1 li 18 atomes de cartoooe. un radical 
phtayta ou benzyls, la dlte chafne. ladit cyde ou ledit radical pouvant fitre 
dvantueilement * interrompu par un ou pKtsieurs WtAroatomes chotei pamil 
roxygfine. la soufim. raaote. to sHidum. at dventueliement substitude par au 
fhoiha un radical cholsl paiml -ORN, -SR"v rNR-,R'i. ^OOR"i, -CONHR'"^. 

25 -CN. hatog6ne, perfiuoroaPcyte. hydroRuoioBlkyle ettou au mclna un radical 
cydoaOcyle. aiyle. h6t6rocydique 6ventuellement aubstituds. 

- R'. Rj. R2. Sdentiqoes ou dtffftrents ont la m6me ddfinidon que celle donnte 
pour R. et peuvent 6gatamant reprSsenter un hydrog^ne et un radical 
30 hydroxy. 
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- R'l, R'a. R"t. R'a. R'"i. ^"2. Wentiqucs ou diffirents, reprdsentent un atome 
d'hydfogfene, un radical choisi parmi un radical alkyle, hydroxyle. 
perfluoroalkyle el/ou hydrofluoroaikyle, lintoire ou remifi6, saturd ou insatur6, 
comprenant de 1 d 30 etomes de caibone. 

5 . 

danft une composition cosmdtique comprenant un milieu ptiyciotogiquement 
acceptable, ladite composition dtant destinde d stimufer fa synthdse des 
glycosantinogiycannes donten&nt un rfesWu 0-gVucosamine et^oo N-ac6tyl-D- 
glucosamlne. avantageusement de fadde hyaluronique. ot/ou des 
10 prottoglycannes. avantageusement des prot^ly^f"^ contenant de radde 
hyaturoniqus. par iesflbroblastes etftiu las k^ratinocytes. 

Un autre objet de I'lnventton se rapporte d Putillsation d'au molns un d6riv6 C- 
gtycoside de fomule (t) telle que ddfmie pr^c^demmenl dans une composition 
i5 coemdtique comprenant un n^u phyalologiquement acceptable, en tant 
qu'agenk destind & sttmuler ta synthase des gtycosaminoglycannes contenant un 
T6sidu C^glu^amine et/ou N-aodtyl-E>-g1uoos«imine, avantageusement de I'acide 
riyaluronique, etfou des prottogtycannae, avantageusement des prattegtycannes 
oomsnant de radde hyaluronique; par les Qbn>biastes et/ou tes k^iatlnocytes. 

20 

Un autre objet de invention se rapporte d rutlEsation d'un ddrtvd C-gfycoside de 
formule (0 taile que d^nnie pndc^emment. pour la fobiicafion d'une composition 
pharmaceotlcvue ou dermatologlque comprenant un milieu physfotogiquemenl 
acceptable, la dite composition 6tent destln^e h stimuter la synthte© des 
25 giycosaminoglycannes contenant un r^skJu D-gluooaamfne et/ou N-ac6tyl-D- 
glucosanr*w. avantageusement de Padde byaluronlque, et/ou des 
prottegtycannes. avantageusement des pratteglycannes contenant da I'acide 
hyaturonique, par les ftbroblastes el/ou tes k6raUnocytes 



90 



LTnvention conceme ^ement les Isomftres optiquas ettou gdorndtrlques des 
d6r1vte C-gtycosldes rfipondant d la fbmiute (1). seuls ou en melange en toutes 
proportions, ainsi que las sels pKysiofogiquemem acceptables de oes ddrlv^. 



C54) 



DP 2004-525877 A 2004.8.26 



wo 02/11? I KM Kn /FKI11/»>4I«V 

9 

Par miUeuphyslotogiquemenl acceptabte. on comprend un milieu conrpatibte avec 
la peau. les muquou««B, tea ongfes, la cuir chevelu etfou les choveux. 

La Italson C-anom^ue peut 6tre a ou p. ' 

5 

Bien entendu, selon PInveneon. ies ddrlv^ C-g»y<»8ldes r6pondant h ta formula (I) 
peuvem ©ha uWtete aeuls ou en m6la nge at en touie proportion. 

Salon Vlnventlon, les d6riv6s C-glycxjsides r^pondant d la formulo (I) peuvenl 6tre 
10 d'oiigine naturelle ou synth6tique, totalement ou parUdtement purifi6s ou toute 
preparation las ocmtenant. 

Parorigina naturella. on entand tin d6nv« extratt do material natural.darts taquel il 
se trouve p(6aent, par exempla ctes ptantes^ Par origina synthdtiqua on antend un 
15 d^rivd prdpard par aynlhdaa chlmiqua on par blotachnotogla. 

L'expressfon * totalement ou partioaeinent purifiSa * signtfla Id qua, durant aa 
aynth^se ou par rapport i son 6tat natural ^anta ou cdtutas fraltihes ou 
dessdch^es), le d6rtv6 C-gfycosids r^pondant 6 la fbtmute (I) dans la composifion 
20 do rinvention. a dtd conoentrft et/ou a 6t6 d6barras66, reapectivement tfau mains 
una partie des prodults r&actionneb secondalres Issus do sa synthdsa ou d*au 
moins una partie des autraa constituants du mat6rie) riatufal dans lequel il sa 
trouve present 

35 Salon una fonna prdttrde da finventioa on utilise das d6riv^ C^tycosides 
r^pondant d la (bnmuie (I) pour lasquels R", Ri, R2, Wantlques ou diflfdranta ont fa 
mdme d61inWon que ceHe donn6e pour R. at peuvenl 6gatem8nl repr§senter un 
radical hydraxyle. 

30 Selon una fbrn^a ptAfferte de. Hnvantlon, on uttOse dee d6nv«s C-glycoskiea 
rdpondant d la fomiute (I) pour lesquels S reprgsente un monosaccharide ou un 
polysaccharide contenant jusqu'd 6 unitds sucre. sous fonne pyranose ettou 
furanose et da s^ie L et/ou D. ledit mono- ou polysaccharfda prtoantant au moins 
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une fonction hydroxy!© obUgErtoirertient Itore et/ou 6ventu©tiement une ou 
plusieurs foncUons amine obttgatoirennent prot6g6e. X et R conservant par aiBeure 
fensembte des d61tnftions pr^cddenrunent donndes. 

5 Avantageusement. .les monosaccharides pr6f4rds sent cbolsl parinl to D-glucose, 
l8 D^aJactose. le O^annose, le O-xylose. le D-fyxciss. le L-fUcose, L-arabinose. 
le L-mamnose, facid© O-glucuroniqua, radde D-flaladufonlque. I'acide D- 
rduronique, la N-«c6tyJ-0-gluco8am!n©, ta N-ac6tyl- O^aiactosamlne et d6signe 
avantagdusemont le D-gtucose. le D-xytose, la N-ac6tyW>ghJCOBanrtoe ou le 

10 fucose, et trds prtf^rentiollemant te D-xyJoso. 

Avantageusement encore, les polysaccharides pr6f6r6s contenant jusqu'd 6 
unites Sucre sont choisis partial le D-maltoso. le CMactose. le D-ceJIoWose, le D- 
mattotrtosej un diaaccharide assodant un acide uronique choisi parmi fadde 0- 

15 iduronique ou I'acUle D-giucuroniqua avec une hexosamine choisi parnni la D- 
galactDsamtne. la D-glucosamine, la N-acdtyl-D-galactosamine, la N-acSty(-0- 
glucosamine. un otlgosacchaftde contenant au moins un xytose avantageusement 
cholsis parmI le xylobioae. le m6thyt-^-xylobtosMe, ie xylotrfose, la xylot^traose. ie 
xyfopentaose et le xyiohexaose et prdrdfentiallement le xytoblose qU est compost 

20 de deux molecules de xylose lids par une Hafson l<4. 

Seton une autre fonne pr6f6r6e de t'inventlon, on utilise des d^rlv^s C^lycostdes 
rfepondant d ta formule (0 pour tesquets X represerrte un groupemerrt choisi parmi 
-CO., -CH(OHK >CH(NR,R2)-, -C^r, -C(«CHR> et repr6sente tr6s 
avantageuserront un groupement -CO-, <iH{OH)- -CH(NH2>., S el R conservant 

23 l>arailleursPensembledesd6finttlonspr6c6demmentdonn§ea. 

Selon encore une autre forme pr^ldr^ de finvention, on utilise des d6riv6s 
C-glyooskles i«pondant k la fbimule (1) pour lesquels R reprdsente une chain© 
attcyle. pernuoroalkyle, hydrofluoYoafkyte linteire ou ramifite, ssturto ou 
30 insatur«e, un cyde cydoalkyte, cycloperfiuoroattcy1e» cydohydrolluoroalkyle. 
cdmprenant de 1 d 6 atomes de oartx}he» un radical phdnyle ou benzyle Ja dlta 
chalhe, ledit cycle ou fedit radical pouvant Stre dventuetlement interrompu par un 
ou plusieurs hAtdroatomes choisi parml twyg^ne, le souflirs, razota, la silicfum, et 
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6venlue!lement substituSe par au moins un radical choisi parmi -OR'i. -SR"*!, 
-NR'"iR'a, -COOR"2, •C0NHR*"2. -CN, haJogftna. peffluoroaB^yle. hydrofluoroafkyl© 
et/ou au moins un radical cydoalkyle. aryte. h6t6rocycHquo ^ventuellement 
eubstiiuto, S et X conservant par aiUeura fenaemble des definitions 
5 prdoedemmentdonnte. 

Dans una autre forme pr6f6r«e da Pinvention, on utiiisa des ddrlvte C^lyooskfes 
r6pondant A (a foimule (I) pour lesquels R*. Rt. R2, identiques ou diffgrents ont la 
mdme d^niton que celie donn^ pour R, et peuvent dgalement reprdsenter uh 
10 hydrog&ns et un radtca! hydroxyle, S, X et R conservant par ailleurs fensentble 
des definitions prdc6danvnentdonndes. 

Dans ces fornSes prfef6f6es de rinvenUon. on' utRlse des d6riv6s C-gtycoskies 
rdpondant & la formate (0 pour tesquels R', Ri, Ra. RS, Ra. R't. R"?, R'~i. R^a 
13 etant d^nte comme pr6c6demment. S, X et R conservant par aUeurs Tensemble 
des definitions prto^demment donates. 

Par "ensembte des ddlinitions prdcMemmant donndes' pour S« X et R on entend 
id ausei bien les d^nitions Qdndralas que les definitions pr6f6r«es. 

20 

Pamil fes ddrfvds C-glycosktes de formule (I), utmste selon l*inventfon. on pr&fi&re 
tout particuitdremant : 

- le C-p-O-xylopyranoslde-n-propane-2-one ; 

- ie C-a-D-xy!opyranoside-r>-propane-2H3ne ; 

25 - l<phenyt-2-(C-p-D-xytopyranoside>-ethana-1-one; 

- 1 -phenyl-2-( C-a-D-xylopyxanoside>«thane-1 -one ; 

- H2-<34iydroxy-iKppytanilno}-propyIhC-p-D-xylopyranose : 

- H2-<3-hvdTQxy-propylamino)-propylJ- C-o-O-xytopyianose : 
, le C-p-D-xyk>pyTarK)side-2-hydroxy-propane ; 

30 - le C-a-D-xylopyranosWo-a-hydroxy-propane ; 
> {e C-p-D-xylopyrano8tda-2-amtno-proparra ; 
. le C^-&-xylopyFanoslde-2-amino-propans ; 
. le C-f>-D>xylopyr3noside-2- phfinylamlno-propane ; 
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- le C-a-D-xylopyranoside-2- phdnylamino-propane : 

- fester «hy!ique de Va«<te 3-m6!hyM-<C-^-)tylopyrano5kte)-butyrique ; 

- restsr 6thynque de I'acide 3wndthyM-<C<i-0-xytopyT8nowde>-butyrique 

- racfde 6-(C-p-D-xytopyranoside)-5.<^hexano!q ; 
J - CacWe 6-(C-a-I>-xylopyranoaJde)-5-c6to-he){anoiqi>© ; 

- raclde &.{C-p-D-xyiopyranoslde>5-hydroxy-hexanoique ; 
. fackJe 6-(C-a-£>5<ylopyranoside)-S-hydroxy-hexanolque ; 

■ - radde 6KC-p-0-xytopyranosWe)-5-amino-hexBnoiqiie ; 

- radde &<Oa-C>-xytopyranoside)-5-amino-hexanorque : 

to - racJde 6^C-p4>-xytopyranoside)-5-phenylBn*TO-hesxanoiqu© ; 

- racWe $KC><x-l>xy'opyrano3ide)-5.phenylamirK>-he)(anolqu8 ; 
. te 1^C-p-D-xytopyrano3ide)-hexane-2,6-diot ; 

> te l-<C>a-0-xy}opyranoside)-hexane-2.6-dlot : 
. radde 5-(C>{S-D-xylopyrenoside)-4-cdtOi>8ntanoique ; 
15 - radde 6KC>a43-xytopyranortde)-4-c«oi)entenokioe : 

- radde 5HC-p4>xytopyf8noside)-44iydro)cy^>entanc>lque; 

- radde &<C-«.-I>-xylopyranoside >-4-hydroxy-pentancMque ; 

- t'octde 5-(C-p-D-xyi<^yranosidfe)-4-amino-pentandque ; 

- radde 5-<CMi-D-xylopyranosWe>-4-amino-pentanoique ; 

2Q - radde 5-(C-p-D-xylopyranoski6)-4H?h6nylamino-pentanoique ; 

- radde 6-<C-a-0-xytopyranosideM^»h6nyiamIno-peaianok|ue ; 

- la 1-(C-p-0-3<ytopyranoside}-pentane-2,S<t(ol ; 

- te 1<(C-a-0-xytopyrano8ideH>entane-2,$-d{ol ; 
ia l-(Op-0-fucopyranosideH)ropane-2-one : 

25 - la t-(C-a-D-fucopyranoside>-pfopane-2-one : 

- la 1-(C-p4--fiicPpyranoskie)-propan©-2-one ; 

- la HC-a-L-ftioopyranos)deH;>iopane>2*one ; 

. te 1HC-H^fuoopyranosIde)-2-4iydroxy-piopane ; 

- le 1-<C<a-0'fucopyrano8lde>2-liydraxy-propane ; 
30 - IB l-(C-p-Wlicopyranoslde)-2-hydroxy-propana ; 

. la 1-(C-a-L-ftiCopyranoslde>-2-hyd(ioxy-propane ; 
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■ le 1-(C-(i-0-fua>pyrano8ide>2-amin(>-propdne ; 
. le 1-(C^4>-fiJcopyrano6ide>2-amlno-propane ; 

- le 1-<C-p4.-fuoopyfanoskie)-2-amlno-propan8 : 

- le 1-(C-a-L-fucopyrano»We>-2-3m!no-propane ; 

5 - ie l-<C-^D-fucopyranosid©)-2-ph6nylamino-propane : 

- le 1KC-a-D-fucopyrano3kle)-2-ph6nyiamino-propane ; 

- le l-<C.p-Ufucopyranoslde)-2-ph6ny»amino-propane : 

- le l-(C>a-L-fucopyranoside)-2i3h6nylamino-propane ; 

- Tester 6thyliqiie de radde 3.m«rtyM^C-^0-fucopyranoside)-butyrique ; 
10 - fester fethy!lquodel'acide3-m6myM.(C<i-CMUcopyranoskle>^^ 

- Tester 6thylique de Pacide 3-m6thy^4-<C^W.-fueopyranoeWe)-^lUtyriq^Je ; 

- Tester 6thylique de I'adde 3-rn6thyl-4-<<>^x-L-flKX»pyrarx)84de>^)utyrique ; 
. Packle 6-<C-^[>-fucopyranoskle )-5-c6tic>4iexanolque ; 

- faade 6-<C-a-0-fucopyranoslde )-5-c6lo-hoxarK3lque ; 
15 - racide 6KC-P-L-lucopyrBnoslde)-5-o6to-heJtanoique ; 

- racide 6KC<t-L-fucopyrarioatde>5-c6to4ie}canolque ; 

- Tackle &^Op-D-fucapyrano8ide )-6-l^ro)(y-hexar)otque ; 

- radde 6-(C-a-D-liioopyran*osirfe >-5-hydrQxy-haxanoique : 

- facide 6-(C-IS-L-fucopyranosida y-S-hydroxy-hexanoique ; 
20 - l'acide6-<C-a-L-fu«n3yraiK)skje>-5-hydroxy-he>fanoique ; 

- radde 8KC>'S-0-fuc»pyraw»lde)-5-arTilno4iexanoftju© : 

- radde 6KCHX'0-fucopyranoside)-5-«mir%o<hexanoique ; 
. radde d-<C-0-L*4ucopyranostde)-&*anfiincMie9arioiqiie : 
. racide e-CC-a-L-fucopyranosidey-S-amino^iexanoique : 

. jj - le l-{C-^CMucopyranoatdeH»exane»2.6-dlol : 

- ie 1-<C-d-0-fucopvTOno3kle>-hexane-2,6-dioI ; 

- le 1-(C-^-fucopyranoside)-hexane^,6<-dio{ ; - 

- le 1-{C-a-L4ucopyranoside)-tiran6-2r6-dlol ; 

- radde 5-(C-^D4Uoopyr3r)oeide)-4-o6to-pentanolque; 
30 . radde 5-(C<k-0-fucopyiwoskie)-4<6toi}eniarioique ; 

. radde 5-(C>p-L-fuc»pyr8nosideH)exafW-2.6-dtoO-4-c6tD-pentanoique ; 
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_ radde 5-(C*oM.-fycopyraiwside)-hexane-2,6-dioOh-4H^tchpentanoi^ ; 

- i'BCide 5-(C-JJ-D-fucopyranoslde)-4-hydroxy-pentanoiqu© ; 

- I'adde 5.(CHi-D-fucopyranosicte>^ydroxy-pentanoi<iue ; 

- racWe 5-<CHW--fucopyrano8tde)-Wiydroxy-pentarwique ; 
5 - I'acWe 5-(C-a-L-fucopyranoside)-4-hydroxyH5entanoique ; 

• - Padde 5-<C-^D-fucopyranosidB)-4-amin(>pentanolque ; 

- i'acide 5-<C>a«D-ruoopyfanosldB)-4-armno-pentanoiqoe 

- I'adde 5-(C-^-fucopyfBno8ide)-4-afnino-pentanoique ; 

- I'adde 5-(C-a-l.-fucopyrano3lde>-4-airtn(>f»6ntanoiqu© : 
10 . te 1-<C-p^fucopyfanoside>pentan»-2,5-diol : 

- te 1-(C-a-D-ftjcopyranoside)-pentBne-2,5-did ; 

- la l^C-0-L-fticopyranosideH>entane-2,&>dla) ; 

- te 1-(C-a-l--tucopyrano3ld©)-pemane-2,5-diol ; 

. le l-{C-&-D-G!ucopyranosy!)-2-hydroxyl-propana : 
IS - to 1-{C-a-D-Glucopyrano»yO-2-hydroxyi-propane ; 

- la l^C-p-D-Glucopfyrano5yO-2<amino-propane ; 

- le HC-a-D-Glucopyranosyl)-2-aniino-propane ; 

. le 1-(0-p-D-Oucopyranosyl)-2-ph^^ininoprapane ; 

- ie 1-(C-a-D-<3lucopyranosyl>-2-ph6nytamlno-propane ; 

20 - Tester 6thyliquo de I'add© 3-m*thyM-(C-p-C>-Glucopyranosyl)-butyTique ; 

- raster 6thyBqiie de I'adde 3-m6thyW-{C>a-D-G!ucopyranosyO-bulyrique ; 

- fadde6-(C-M5HSIucopyranody«)-5<6to-hex8rwique : 

• radde 6-(C-a-0-Gluoopyrano8yt)-5-oeto-hexanoique ; 

- radde 6-(C-^-GiucopyfanosyO-5-hydroxy-hexandqiJe;. 
2$ - radde 6-(C-arD>Glucopyranosyi>-5-tiydroxy-hexandque:' 

• racide 6-(C-fJ-0-Gluc»pyranosy()-5-amlno-h9xano)quQ ; 

- radde 6-(C<i-D<^lucopyrario5yl)>5-afnino-hexano(que ; 

. radde 6-(C-|l-(>^luoopyranosy!>-5-ph6nytamirK>-hexeno(que ; 
. radde 6^CKz-D*Giucopyranosyl)-5-ph6nylam)no4iexaru»que: 
30 • le 1-<C-p-CM3lucopyranosyl>-tiexane-2.6-d]ol : 
. te 1-<C-a-D-GlucopyrBfK>syIH)exane-2,&^iol : 
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. - I'adde 6-<C-p-D-eiucopyranosyl)-5-cfeto-pentanoiqae ; 
. • I'adde 6-(0-a-D-G]ucopyranody))-5-c6to-pentanoique ; 

- raddd e-iC-ll-D-GhjccjpyranosyO^S-hydroxy-pentanoique ; 

- radde B-<C-tt-D-Glucopyranosyl)-54iydroxy-pentani^ue ; 
5 - racWe 6-(C>fi-D-Glucopyranp«yl)-5-amlno-pentenbk|Ue ; 

. racidd 6-<C-a-[>Gtucopyranosyl)-5-hydroxy-pentanolqUQ ; 

- radde 6-(C-^D-GIucopyranosyl)-5-ph6nylamffto«pentanoique ; 
. radde d-<C-a^-Giucopyranosyi>^ph6nylam}no-penfanoique ; 

- le HC-0-D43Ujcopyrano8yt)-pentane-2.d^diol ; 
10 - le 1-<C-a-D-Glucopyrano&yl>-pentan»-2.6-dtol ; 

- te HC-9-D-9alactopyrano8yf)-2-hytiroxyl-propane ; 

- le HC-a-D-galactopyranosyO-Z-hydiwyl-propane ; 

- ie 1-<C-jJ-D-galactopyranosy!V2-arn}no-propane ; 

- ie l-<C-a«D-galactopyrsno&yl>-2-arrtiK>-propane ; 

• 1$ - le lHC-p-D-flalactopyrdno8yl)-2-ph6nylanrrtno-pfopane ; 

- i« HC-«t-D-galaclopyFanosyO-2-ph6nylamino-pnDpane : 

. raster ^yliqud do radde 3-m6lhyM-<^4>^alactopy^^ 

- fester dlhylique de Tackle 3<ndthyl-4-{a-D-gatactopyTafWsyl>*ulyTique : 

- racide 6-tC-M>-9al3ctopyrano3yl)-5-cet(>.hexanotque ; 
20 - Pacide 6-(C-a-D-9alactopyranosyl>-5-c^lo-hexanoique : 

- racide 5-(G-0-O-galaclopyTanosyl)-5-hydroxy-hexanoique : 

- racide 6-(C-«-D-Qa!actopyranosyl)-5'hydroxy-hexarvoique : 

- faclde 6-<C-p-0^alactepyranosyl)-5^mo-hexaiiolque ; 

- rackleHC-tt-D-iya!aGtc4yyrano5yl>-5-amno-hexa(w^^ 

25 • racide 6KC-H>«a>actopy<^nc)syO&-phdnylamino-hexanotque : 

- racide 6-(C-a-D^alactopyramjsy05-ph*ny1ammo-»wixanolque ; 

- te 1-(C-^D-galac4opyranosyi)-hexane-2,6-djol ; 

- le l-(C-a-0-galactopyranosyj>-hexane-2,6-dk)I ; 

- radde 6-<C-p-0-gaiactDpyrano8yi)-6'C6to-pentano>que ; 

. racide 6-(C^0•^alactopyranosyO-&^^axy-pe^tan<^que ; 
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- facide 6-(C-a-D-9alftctopyranosyl)-5-hydroxy-penlanoique • 

- facMe 6-(C-^D^alartopyrar»syl)-5-am5no-p«ntanQiquo : 

- racide6KCHi-D-9atactopyrBnosyl)-5-amino-penl3noiq^ 

- I'acrde 6-(C-p43-gatectGpyraitosyl)-5-ph6nyIamino-penlanoIque ; • 
5 - racide 6-<C-a-D-gaJactopyraiv>3yt)-5-ph6nylam5no-pentanoique ; 

> te l-(C-|M>galactopyranosylH>entane-2.6-<Jiol ; 

- le 1-(C-a-D-galaclopyranosy))-perTtane-2,e-diol ; 
. la l.{C-^D'>fucofuranosyQ-prop8ne'2<one ; 

- la 1-(C-arC>-lucofuranosyO-propan8-2-onB ; 
10 • la1-<C-$M.-fUQofuranosy()-prapan&-2<one; 

- la 1 -(C^*L-1iJCohirBno$ylH>rap8ne-2-one ; 

- ta aXac«amido^-p-D-fllucopyranoayJ)-propane72'-crie : 

- la 3Hac6tamldo-C-<x-D-glucopyfan<>syl)-propane-2*-one 
. la l^C-p-D-galactopyranosyO-2-hydroxyl-propane ; 

15 • la 1-(C-a-D-galaclopyranosyl)-2-amino-propan8 ; 

- la 1 -(acdtamido- CH3-D-gluoopyranosyl)-2^dnylarn}rio-proparie : 

- ia Hacttamido- C-a-0-gtucopyranosyl>-2-ph6nylamlnc>-prDpar» : 

. raster ithytique de rackle' 3HrTi6thyt-^ao6tamido-(>p-D-8luc^ 
butyiique ; 

20 - raster ^thyfique de racide 3-m6thyl-4-(ac6tamido-C"a-D-9tucopyranoayl)- 
butyrique ; 

- racWa 6Kac6tamkJo- C-3-D-g»ucopyran<wyl)-5-c^to-hexano«iiJe ; 

- facide 6-<ac6tamido- C-a-E>flfcjcopyrono8yO-5-c6to-hexanoiqu6 : 

- racide 6-<actomido- C^-D-ghJCOpyranosyO-S-liydfoxy-hexsnokjua ; 
25 - fackte 6-(ac6tamido- C-a-D«^lucopyranosyl)-6-M'«xy-ho»»wi'?"« '• 

- racWe 6-<ac6tamldo- C-p-D^lucopyrano8yi)-5-arriirK>^exanolqua ; 

- racide 6-<ac6tamido- C-a-D-9!ucopyranosy1)-5-amino4>exanoique ; 

- radde 6-<ac^mido- C-p-D-g[ucopyranoayI)5-pri6nylarnirio-hexanoique ; 

- radde 6-(ac6tamido. C-a-0-glucopyranosyi)5-ph6TTylamirio-hexanoiqu© ; 
30 - la 1-(ac6tamldo- C-p-0-giucopyranosyl}-hexane-2.6-dibi : 

. la Hac6tamkSo- C-a-D<glucopyram>syt)-hexan»-2,6-diol ; 

. racida G-CacdtamMo- C-p-l>^copyrariosyl)-5-cdto-p6ntan^ ; 
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- I'ackJe e-<ac^arTiido- C-«--D-glucopyfarK»y1>-5-c6tc>-pentanoiq^^ 

- racJde 6-(ac^amido- C-(J-D-glucopyranosy!>-5-hydroxy- pentanoiqua ; 

- ("acide &.(ac6tamWo- C-a-CV^lucopyranosylhS-hydroxy- pentanoique ; 
, radde 6-<ac6tamkJo- C-p-D-glucopyranosyI)-5-amlno- pentanoique ; 

5 - radde 6-(8c6tamido- C-o-D-glucopyranosyl)-6-ammo- pentanoique ; 

- racide 6-(ac6tam{do- Of}-D-glucopyrano3yl>-5-ph6nylamSno- pentanoique ; 

- radde 6-(ac6t8mido- C-ft-D-9lucopyranosyO-5-ph4nylamIno- pentanoique ; 

- ta 1-(ac6tamlclo-C-^D-9lucopyranosyl)«pentane-2.9-dlol ; 

- ia 1-(acdt8mido- C-o-0-glucopyrano8yl)-pentane-2,6-dlol. 
10 . 

Ainsi. las cldrtv68 Oglycoside r6pondant d la ftinmito (I) prtoantent des activtt6s 
remarquables pour stimuter la synlh^e des GAOs contenant un rteidu D- 
glucosam\ne et/ou N-ac^UD-glucosamine. avantageusenient de racide 
IS hyaluronlque. et/ou des PGs, avantagausement des PGs contenant de racide 
hyaiuronlque. par ies fibroblastes ettou les k^rafinocytee. 

Plus pr6ci36ment. U est appanj quo tea d^rtvte C-glycosWes de formula (J>. du fart 
de teur effet d© stimulation de la synthase dea GAGs' contenant un sidu D- 
50 fllucosamtne et/ou N-ao6tyJ-0-g!ucosamlne, avantageusement de radde 
hyaturonique. et/ou des PGs. avantageusement des PGs contenant de racide 
hyalumnlque, par les fibroblastes et/ou fea k^'nocytes pennettaient : 

. de iutter contre le vieilOssement de rSpldemie. H est en effet connu que le 
25 vieillissement de rdpidemie est. pour une part importanta. fl6 d une perte d'acide 
hyalufpnique. 

- de maintenlr et/ou stimuler rhydralation et/ou de Iutter oontre to dessdchement 
de ia peau li^ a une insuffisance de Taction dea GAGa, en parttcutier de I'acide 
30 hyaiuronlque. Un tel dessdchement est en particutier observ6 eiir les peaux dgdes 
el est ti6 essentiellemenf 6 une parte tfacide hyalun>nique, 
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- tfam^Jlofer la tonicit6 de la peau. M a 6t6 en effetobsefv6 que Taugmentatlon de 
la synthase des PGs et ties G AGs permettalt de cr6er un onvironnement ceUuteire 
hydrate favorable aux ^changes de nutriments, dMona. de cytokine et de fiadeurs 
de croissance sterdtfis par dea cellules 6pidermiques. Un tcl envir^nnemeni est 
5 favorable ausai i r^iminatibn des metabolites toxiques. Get effet se Iraduit done 
par una peau tonique el en bonne santt. 

. de mamtenir ou reataurer la souplesse « I'dlasticM de la peau. Cat effet est lid d 
la etimutaiion de la aynthise dea PGs ei des GAG& qui pennet de order un 
10 envlronnement hydrat* pour les consUtuants matriciete, en psrtlcuRer au nivaau 
do la jonction dermo-^pWenriique pour tavoriser les mJcro-dfiplacementa enUe las 
6l6ments de cette matrioe lore d'un stress m6canlque. Un tel eflel contribuo done 
d faire una peau plus souple el plus diastique. 

J5 - d'amdfforcr la miniransatton de r6plderme. rerwJant ainsi la peau plus saine et 
amdilorBnl sa vitalitd. Get effet est It* A remdiioration de la syrthds© des GAGs 
qui permet d'aasurer une bonne mindralisatian de TdpidOTne. En effet, les GAGs, 
par leura gn^upententa charges, peuvent fixer les kms et oontribuer d rosmolaritd 
de r^lderme. Ld encore, una bonne mln6ralisatton de la peau est synooyme de 

20 peau salne prdsentant une bonne vftaRtd. 

. de (adllter les ^changes IntercellulalreiS. Get effet est d rapprocher ftgalement de 
ia stimulation de la synlWse des GAGs qui permet d'assurer une dmSrenctatioh 
correcte de Tfepidamie putequ'une destruction de I'adde hyaluronique provoque 
25 unc ouverture des espaoes intercellulalres et une acantose 6pldennique. 

Get effet penrtet d'obtenlr une peau plus tonlque, plus dense et plus compacte. 

- d'am^lorer la structure tridimensionnelt© de la jonction denno-epidemiique. Cea 
est ^atemem & reiier & ramdlioretion de la synthase des PGs et des GAGs qui 
30 pemiet d'aasurer rorgantsatton spatiala des constttuants nnsitridels en assurant. 
par exemple, au nWeau de la jonction dermo-dpldermlque. te renforcament de la 
liaison entre ia tamtnin»« et la nidogdne <ta nldog^ est une glycoproldlne qi^ 
aveclalan^nlnoflxelBSceBMlBsendotf^iaJesaucoHagfinBdelypelV). ... 
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- de fadliter la dcatrisation sans formatJon de cicatrJcea, permettanl ains't la 
rtparetion de micro^raumBtismes fipidermiques qui apparaiasent lorsqu'il y a 
rupture de la continuity cutande. Un tet effeS permet de hitter oontre les ger^ures 

5 et raapect,craquel6 de la peau, 

- de fadliter la migration des k6ratinocytes, permettant la formation d'une coucho 
com^ de bonne quality, 

10 - da moduler Taction des facteurs de croissance et des cytokines prodults par les 
ceHules de la peau. Un tel effet permet aux ceOutea de disposer des signaux dont 
etles ont l>esotn pour assurer leur fonctton. 

L'lnvention a done pour obi^. rutlUsatlon, dans una composition cosin6tique 
1$ comprenant un mitleu physiologuiuement acceptable, d'au moins un d6rfv4 
C-gtycoside r6pondant d la fonnule (I) telle que ddfmje prMdenvnent le d6riv6 
ou la oomposHiofi dtant destines 6 contrlbuer A au moins une das activitBS 
euivantea: 

- hAter centre le vieiliissenient de T^piderme, 

20 - maintenir eVou stimuler fhydraiatton etfou hit&r contra le desstehement de la 
peau lie d une insuffisanca de Faction des OAGs contenanl un rdsidu D- 
gtuoosamine et/ou N-ac6tyl-D-gluooaamlne. en particuner de fadde 
hyaturonique. 

- am^fiorer la tonicity de la peau. 

35 - dema'tntenkrou restaureriasouplesseetrdlasficftddelapeeu. 

- am«liorer la mineralisation de r^piderme. rendent ainsi la peau plus ssdne et 
amiliorant se vitafit6, 

. facffiter les ^changes interceDulaires, 

. iutter contra les ger^urss et ra&pect craquel6 de la peau. 

30 

L'invention a dgafeinent pour objet f utilisation d'au moins un d6ffvd C^lycoslde 
rtpondant 6 la fbrmuie (I) telle que d6finie prdcddemment pour ta tabrtcaiion 
d une composition pharniaceutique notamment demiatologique oomprenant un 
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milieu physiologiquement accsptabte, Ja dite composition 6tant destin6e it trailer 
les insutfisar^ces de la 9ynth6$e des GAGs contenant un r^sidu D-glucosamine 
eVbu N-ac6tyl-0-glucosarnine. avantageusement de I'acide hyaluronlque. et/ou 
des PGs, avantageusement des PGs contenam de racide hyaluroniquQ. par les 
5 fibroblastes et/ou les kdratiriocytes, en vue de corriger les effeis n6gatifs desdites 
insuffieances, en particutier d'amdliorer Ktat foncUonnel des ceUules de la peau, 
notammantde r^piderme. 

Cette composition pharmaceutique pcurra en particul'ter 6tre destinfee d feciUter la 
10 cicatrisation et i r^parer tes micro-traumatisnies ^pidemniques ou d traits les 
ulcerations cutan^es, en particulier dea ulcerations des jamt>ee. wi h rfeduire ies 
stria distsnsae de la grossesse. 

La quentite de d^riv^s Ogiyoosides .de formute (i) utQisable selon rinvention est 
15 bien entendu fonctkni de reffet recheichd et peut done varier dans une large 
inesum. 

Pour donner un ordre de grandeur, au moins un ddrjvd C-glycoaida de Ibnnule (I) 
• peut «tre utiUs6 selon l1nvention-en une quentite reprdaentant de 0.00001% 6 
30 25% du poids total de la composition el prfrKrentiallement m une quantity 
nepn^ntamt de 0,0001% i tO% du poids total de ta compositfon. 

Pour maintenlr et/ou stimuter i'hydratation et/ou (a soupfesse et rsiasticit& de la 
peau et/ou des muqueuses, lutter centre le vielilisEerTtant de i'^idarme, maintenlr 

25 et/ou stimuler Thydrstation et/ou lutter centre le deesdchement, am^lorw la 
tonicity de la peau. maintenlr ou restaurer ia souplesse et VSIastidtd de la peau, 
amSliofer la mlndfafisation de f^piderme. rendant ainsi la peau phis salne et 
am^iorant sa vltaittd. facfliter lee ^changes imercettulaires, am^liorBr la structure 
tridlmansionneBe de ia joncUon denno^piderrnique, faciliter la cicatrisation sans 

30 fbrmatkMi de cicatrfces. focffiter la migration des fc^fatlnocytes. perniettapt la 
formation dVne oouche comfee de bonne quam6, moduler Pacto dea facteurs de 
croissanca et/bu <!e8 cytokines produrts par ies ceOufes de fa peau, par la 
stimulation de synthtee des GAGs contenant un r6sUu D-glucosamine ettou N- 
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ac6tyi-D-gl4JCosamine, avaniageusement de I'adde hyaluroniquo. eVou des PGs, 
avantageusement dea PGs contenant de Tacide hyaluronique, la cbmpodition 
cosrn6tique aelon {'Invention est ii appiiquer &ur la peau d'un indivldu et est 
dventueBemant laisad en contact ptusJeurs heures st est 6ventiiellement rirtc& 

s 

Alnsl, la prteente Invention a pour autre ob)et un proc6d6 de traltemeni 
cosnndtique de ta peau et/ou du cuir chevelu eiAxi des muqueuses. destlnd d : 
. lutter oontre le vfetUissemefit de P^piderma, 

. maintenir et/ou atimuler I'hydratation et/ou luttar contra ie dessdchement de la 
10 peau ^6 d una insuffisanoe de faction des QAOa contenant un rteidu D- 
glucosamine et/ou N-ac6tyl-D-g!uc08amlne, en particulief de I'acide 

hyafuronkjue, ^, 

* amSliorer la loni«l6 de la peau. 

- de ma'tntenlr ou restaurer la souplesae et r6lasticit6 de la peau, 

15 - am^h'orer (a mln^lisation de P^piderme, randant ainsi la peau plus safne et 
am^Korant aa vftalH^, 

• fiacfliterles6chan9e8int9rcel]uiaires. 

- lutter contra les ger^uiea et I'aspect craquetd de la peau, 

caractdrted en ce qua fon applique sur la peau et/ou le cuir chevelu et/ou les 
20' muqueuses une ootnposWon cosm^Uque comprenant au moins un ddrivd 
C-^lyooslde r^ondant 6 la fbnnule 0). & laisaer ceSe-ci en contact avec ia peau 
et/ou les muqueuses et/ou le cur ctvavalu. et dventuellenient d rincer. 

Le proc^^ de trartement pr^nte les caract6risttques d'un procdd6 cosmdttque 
25 dans la mesure ou (( permet d'am6Uof er resth6ttque ou le oonfort de la peau et/ou 
des muqueuses et/ou du cuir chevelu. 

Au cours de ces vtngt demieres anntes, la chlmie des ddrivto C-^tycosides a 
connu un essor considerable. 
30 Deuxraisonsprinc^alesexpHquenteetintdrdtdsavoir; 

. contrairemant aux d6rfvd& O-glyoosides. las ddrtv6s C-glyoosides sont 
parfaitament stables dans les mBieux biolodiques car non mdtaboHsabies ; 

- a a par anieura «t» months que les stnictures C-glycosidiquas possddent des 
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propn6t6s confomnationnelles tr6s proches de leurs analogues 

O-gtycosidlques (voir en particul'ter rouvrage *C-Cfycoskie Synthesis, 
Postema M. H. D.. CRC Pmss. 1995). 

5 Les d6riv6s OgtycosMes sbnt bfen connua ctans ia HttSiature sclentifique: on peut 
notanvnent citer les publications suivafitss : 

- Allevi ©f ai (J. Cftem, Soc. diem. Commun., 1987, pp. 101-102) qui decrit 
des ddfivds de C-glucopyranosyles; 

- Nakamura ef al. (Tetrahodmn Leffers; 1Q96. 37, pp, 3153-3156); 

JO - Teang of al. (J, Org. Chem. 1985, 50, pp. 4659-4661) d6crit des d6riv6s 
pyranose bicycifques; 

- Lay el at. {J. Cbem. Sac., Pertdn Trans. /.. 1994, pp. 333-338) qui d6crft des 
ddfivds de disaccharides; 

- Karagiri et ai {J. Cham. Soc., PerMn Trans. L 1984. pp. 553-560) qui d6crit 
. 13 des pyrano2oluf1nes et ses d6r)v6a; et 

- CBngerman et al. {J. Org. Cftem. 1983. 48, pp, 3141-3146) quJ d6cnt des 
d6rfv6s de Hfoofuranosyta. 

La phipart des <i^(W6& C-gtycostdea ddciits dans fart antdrieur prtoentent des 
20 tdncttons hydroxyles toi^oura protdg6es. Ces prodults connus sort prgparda par 
des m6thodes de synthase particuRftrement laborieuses puisqu'eltes n^cessftent 
dans tous ies caa de proldger tea foncdons hydroxyJes. 

A la connalssance de la dentanderesse. trds peu de documents d6cr1vent dea 
ddriv6s Ogrycoslde pntoentant des fonctions hydmcytes nort prot£gte. 

■25 

On peut citer tea documents suivants, 

te document J. Chem. Soc., PerMn Trans. I, 1994. pages 2647-2655 d^crit un 
prooMd de synthase condulsant notanrvnent aux deux ddrivds C-glycosidea 
suivants : 

30 - i-<2-Ac6tamido-2-ddoxy-oc^O«galactopyrano8y()-octane et, ' 

- 1-(2-Ae6tamido-2-d6oxy-a'D-glucopyrHnosyl}-octane. 
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Le document LteblgB Ann. Chem. 1985, pages 2403-2419 dSctit un procM6 de 
synthase au coure duquel le HanD-GlucopyranosyO^-pWnyl-dthano eat ferm* 
tramitcMfement. 

5 Le documen! J.Org.Cheni. 1991, 56. pages 6412-6422 dfecrit un proc6d6 de 
»VnUi*se cofiduisant nolamment aux ddrlv6s C-glycoaides suiyants : 

- le 1-{a-C-D-GJucopyranosyl>-pfopane ; 

- le 1-(&-C-D-Glucopyranosyl)-propane ; 

- le 1-<a-C-D-Glucopyianosyl)-2,3^)ropanediol ; 
• to - te 1-{P"C-0-Gluoopyranosyi>.2,3-pfopanediat ; 

- te l-<2-D6oxsH>C-D-GlucopyranosyO-2.3-propanediol ; 

- te H2'O6oxyH3-C-O-Glucopyranosy0-2,»-propanedfol. 

Le document J.Org.Chem. 1991, 56. pages 6422-6434 ddcrtl des dtudes 
15 conforniationnettes par RMN et un pmoM de eynfhdse oonduisant notamment 
aux deux d6ffv«s C-disaccharfdes 1 ,6-li6 auivants : 




20 Le document Carbohydrate Research. 200 (1990) pages 11-126 d6crft m 
proc6d6 de synthdae oonduisant notamment au 1-<&^-D-dalaGlopyFBno8yl}- 
pfopane. • 

Le document Helvetica Chimica Acta, voL65. Fasc.7 (1982), Nr^9. pages 2333- 
» 2237 d^CTit un proc&d^ de synth69e oonduisant notamment au 1-(C-N>- 
ribopyranosylHvpropenone. . 
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Comine mentionn^ pr6cMemment. tes documents US 4,446.312 et US 
. 4.464.123 ddcrtvent dQatement des d^rivds da type C-^O-xyiopyranosMe. 

Les d6nv6s C-giycosides d^crits dans un document pubH6 sur Internet le 2 
5 Octobre 2OO0 (httpi/Aivww.rsc.org/is/joumais/current/chemcomfn/cccon.htm^ sont : 

- la a'-O-O-OiuoojpyranosyO-pFOpane-Z'-one, 

- la 3'-(M>-M3nnopyranosyl>-propane-2*-one. et 

. la 3*-(O<GhiGopyiHnosyl-<l^)-^O-Glucopyrano8y0-propane-2'^ne. 
Ces trois d6itv66 Ogtycosides aont obtenus de manidre quantH&tive en milieu 
10 aqueux alcalin par condensation de la pentane-2.4-dione avec respecUvement le 
D-Glucose. la D-Mannose ou le 0-C«liobiose. 

La Demand eresse a maintenant synthdtlsd de nouveaux d6riv6s C-glycosides 
rdpondant ^ ta formute (N), capables de stimuler la syoth^e des gaQs contenant 

15 un r6sidu D-glucosamlne et/ou N-acStyt-O-glucosamine. avantageusement de 
I'adde tiyahjronique, et/ou dea fos, avantageusement des POs contenant de 
raode hyafuronique, per lee fibroblastas ettou lee Kdratinocytas et fedlement 
acoessaales d'un point de vue synth6fique par la nnise en ceuvre notamment d'un 
prooddd ddcril dans le document pr^dtd pi^lid sur 4ntemet ou d'un proced6 

30 modifi6 de cette rdfdrence. 

Ainsi, un autre objet de Rnventfon se rapporte d de nouveaux <S6ifv6s 
C-glycosides rgpondant d la formule 00 suivante : 

S. X et R. ayant les m6mes d^finiSons que cetles donntes pr6oMemment pour 

les d6riv§s C-glycosldes de fonmute (I). 

^tant entendu que S est different du D-Glucose. du D-celloblose et du D-Mannose 
30 lorsque X represente un groupement -CO- et R repr^sente un m6ttiyle. 
et d {'exception des d^rlv^ de fomiule (II) chotsi paimi : 



(70) 



29 2004-525877 A 2004.8.26 



. 1-(2-Ac6tamido-2-ddQxy-a-D-galactopyranosyl)-octane : 

- 1-<2-Ac6tamido-2-d6oxy-a-0-9tucopyranosyl>-octarie ; 

- to 1-(a-D-G>ucopyrano8yl)-2-pti6ny(-dthane ; 

- le 1-(a-C-0<3Jucopyranosyl)-propane ; 
3 - le 1-0-C-D-Gluoopyranoay!}-propai>e ; 

- le 1<(<z-OD-ClucopyrBh03yO-2.3<propane(liol ; 

• 19 l-O-C-D-Glucopyraftosy0>2,^ropanediol : 

• le 1-(2-D6o)(y-a-C-D^ucopyranosyt)-2.3"propanedioI ; 

- le l-(2-06oxy-p-C-Q-GlucopyFBno3yt)'2.3-propanedi6i : 
10 - le 1-(C-p-D-galactopyranosy1)-propane ; 

- te 1>(C-p-D-iibopyranosyf>-n«propanone ; 

• les diriv6s C-ft-D-xylopyranoaida d0 fbrmuls sulvante : 

H 



dans laqueUe R3 r^^rSserrte un groupe a)kyte ayant de 3 ^ 20 atomes de 



les deux d§riv6s Odisacchandes suivants : 



20 L'invention conceme ftgalement les isomftres optiques et g^m^blquee, eeuls ou 
en mSlvige, en toutes pf^^Ortlons, Jee phyeiotoolquemeiit acceptablee de 
oes d^rivde. 




• IS 



carbone ; 




OH 



OH 



25 



Seion une forme pr6f6r6e de rmvontion. les d^to C-glyooeides P6pondant d la 
fbrmule (11) prMdnte eont oeux pour lasquels S reprdsente un monosaooharide ou 



(71) 



3P 2004-525877 A 2004.8.26 



wo t»2/l)5 1 HiH PCT/FI«n/«M 166 

26 

un polydaccharfde contenant jusqu'd 6 unites sucre. sous forme pyrsnose et/ou • 
furanose et de s^rie L et/ou D, iedit mono- ou polysaccharide pr6sentant au moins 
una fonctlon hydroxyta obligatoirement lOire et/ou 6ventueiiement una ou 
plusieurs fonctiona amine obligatoirement prot6g6a. X at R conservant par ailleure 
5 fansambla dea ddfiniliona prdcddemment donntes. 

Avantagausement, las monosaccharides pr^r^s sont choiai pamu la D-gtucose, 
le O-galactose, (a Onnannose. ie D-xylose, le O-lyxose. te L-fucose, L-arabinose, 
la L-rhamnose, Tacide D-glucuroniqua. Tadde D-galacturonkiue, i'acide D- 
10 iduronique. la N-ac£ty^D-glucosamina. (a N-ac^ty^ D^^aiactosamine at designe 
avantageuaement le D-glucose. te Oxylose, la N-ecdtyl-D-glucofim^ne ou le L- 
fucose et trds pr^f^rentietiement (e O-xytose. 

Avarttageuaement encore, tea polysaccharides pr6f6iite contenant jusqu'd 6 
IS unitta Sucre sont choisis pamrti le 0-mattose, le D-lactose. le □•oeilobioae, le I> 
maltotrioser un dtsaccharide esaodant un acide uronique chotsi parmr facide E>- 
idurontque ou raddo D-glucuronlque avec une hexoaamtne cholsl parmi la D- 
galactosamtne, la D-glucosamlna, la N-aodtyt-O-galadosamine. la N-acdiyi-D- 
glucosamine, un oHgoaaccharide oontanant au moins un xylose avantageusement 
70 choisis parmi le xylobiose, le m6thyl-§^xylol^side, le ^lotriose, le xylotdtraoae, le 
jQriopentaoae et (e xylohexaose el prdfdrentieilement le xylobiose qui est composd 
de deux motecUtea de )^ose Ii6s par une liaison 1-4. 

Seion une autre forme pr6f8r6e de llmrantion, on utitise des d^kds Ogtycosldes 
25 r^pondant & ia formule (it) pour lesquels X repr^ents un groupement cl>oi6( pmvm 
-CO-. rCH(OH}-, -CH(NRiR2)-. -CH2-. -C(=CHR')- et repffesente tr6s 
avantageusement un groupement -CO>, •CH(OH)- ou -CH{NH2}*„ S et R 
conservant par ailleurs rensemble des dSTinftions ptdoMemmentdonntea. 

30 Selon encore une autre forme pr6f6rte de rinventiofi. on utilise des d6riv6s 
C-glyoosldd6 rdpondant d le fomwle (II) PMir lesquels H reprteenta une chalne 
aOcyle. perfiuoioalkyfe, hydrofUjoroaDcyle Kn6aire ou ranriHide. saturte ou 
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tnsaturfee. un cycle cycJoalkyle. cydoperfluoroaikyle, cyclohydrofluoroalkyte. 
comprenant de 1 ^ 6 atomes de carbone, 

la 'dHe chains pouvant 6tre 6ventueUement Intemompu par un ou ptusieurs 
heteroatomes choisi pannru I'oxyg&ne, le souffre. Pazote. la sitieium, et 

5 dventuellement substKude par au motns un radical choisi parnti -08'i. rSR'N. 
-NR*iRV. -COOR''2, -CONHR^z. -Cf*. hatogfine. perfluoroaQcyte. hydrofluoroalkyle 
et/ou au molns un radicai cycioalkyJe, aiyla, h6t6ro^cliqus dvantuellement 
sub8ti(u^. S «f X conservant par aQleurs fensembfe des ddlinitfons 
pr^cddemment doruiSes ; . 

10 ledft cycle pouvant Stre Aventueltement Interrompu par un ou plusieure 
h6teroatpmes ciKMsi parrni Toxyg^ne. ie souftre. I'tazote, le eliicium, et 
Aventuallement substitute par au moins un radical choisi parml -SR"i, -NR^iR'j, 
-COOR-a. -CONHR*"2. -CN. halogdne. perfluoroaikyfe, h^rofluDfoalkyle et/ou au 
moms un radical cycloalkyle. aryte. h^rocyciique 6ventueiienfient subsb'tues, S et 

15 X conservant par aiOeufs Tensemble dee d^finlUona pr6c^emment donntes ; 
ledit cycJe pouvant enciHe dtre 6ventucrilefnent inteiTompu par un ou piuaieurs 
h6t6roatonied choisi pamii ie souffre. razote, le ailteium. et dventuettement 
8ut>stitu6e par au moins un radicai ciiolsi parrni -OR). -SR't, -NR*"iR 2. -CCX)R''2. 
-CONHR'*'2, 'CN, haiogdne. perfbioioalicyle, hydrofiuoroa(icyie el/cu au moins un 

20 radical cydoalkyle, aryle, hdl^rocydique dventuellemoit substitute; S et X 
conservant par aifleurs rensembie des definitions pr6c6dennment donntes. 

Oans une autre forme pr6f6nte da (Invention, on utilise des d^vte C-giycosides 
r6porKlant d ia formuie (tl) pour lesquets R*. Ri. R2, identiques ou diffdrents ont la 
25 m&ms ddfinition que celle donnte pour R. et peuvent ^gatement representer un 
hydrog&ne et un radical hydroxyle, S. X et R conservant par aHleurs I'ensemble 
des definitions prscddemment donnas. 

Avantageusement on utiitse des ddrtvds C-glyoo^des r6porKlant d la fiarmule (II) 
30 pour lesquels R'. Ri, Rz. Identlques ou diff^rente ont la mfime definition que celle 
donn6e pour R, et peuvent ^galennent raprteenter et un radical hydroscyle, S, X et 
R conservant par aRlaurs rensemble des ddfinttiohft prteddenimenf donntes. 



(73) 



3P 2004-525877 A 2004.8.26 



28 

Dans oes formes prdfdr^ de Tinvention, on utilise ,de& derives C-gtycosides 
r6pondant i la formule (U) pour iasquels R'. Ri. Rj, R'l, R'a, R"i. R-j, R'"i. R"*2 
6ta'nt ddfinb comme precdcfeminent. S. X et R conservant par aQteuis rensemble 
des definitions pr4c6demtnent donn6e&. 

5 

Parmi les ddrfvds C-g)ycosides de fiormuie 00 ^elon rinventton. on pnftfere lout 
particuti&rement : 

- le C-p-D-xylopyranoside-n-propane-2-ono ; 

- te C-cx-D-xylopyTanoslde-f»-propane-2-one : 

10 - l-phenyl-2-(C-p-p-xylopyranostde)-ethan8-1-one: 
• 1i}heny]-2-< C-arD-xylq[iyranoside)>ethane-1'One ; 

- 1^2-(3-hydroxy-propylamlno}-propyf]- C-p4>xy(opyrano$a ; 
. 1<{2-(3-hydroxy-^pylaTnino)-propyl)- C-a*D-xylopyr8nofia ; 

la C-0-I>-xyiopyranos*(de-2-hydfpxy-propane ; 
IS - le C-a-D-xylopyr8no5'>da>2-hydroxy-propane : 

- le C-p-D-xylopyranoskle-2-amino-propane ; 

- te C'<x-0-xylopyrano8id8>2-8Bnino»propane '. 

' le C-pkD-xyiopyranosida-2- ph6nyiainlnoi»rqpane ; 

- ia C-a-D'Xylopyranoside-2- ph^nylamino-propane ; 

20 - raaiter 6thy(lque de I'acide 3-mdthyl-4-(C-^-D-xylopyrano6lde)-t>utyriqii& ; 
raster 6tliylique de i'acide dHnS^i^C-a-D-xylopyranosfdey^nf^ciue ; 

- fadde 6KC-fV^xytopyrano^8>-&-c&o-hexancMque ; 

- facMe 6-{C-a-D-xyiopyranoslde>-5-c6to-hexanoiqiie ; 

- facide 6-(C-p-0-xylopyrarK>8ide)-5-hydroxy-^iexanoique ; 
25 • i'acide e-(C-a'D-xytopyrano8fde)*5-hydroxy<4iexanoU|ue ; 

- I'adde 6^C•^^xylopyranoside}^5-anlino-hexanoique : 

- radde 6-<C-a-0>xy1c^)yranosld8)'5-amino-hexanofque ; 

- .i'acide 6-<C-p-I>-xylopyranoslde)-5-phenytamino-hexanoiqije ; 
. I'acide 6-{C-a-P-xyk>pyranoside}-5-ph8ny!amino-hexanoique ; 

30 - ie 1.(C-p-0-xylopyranoside)-hexane-2,6-diol ; 

- la l-(CHx>D-xylopyranoside>hexane-2.&<floJ ; 

- I'acide &<C'^D-xylopyranoside)-4-o6to-pdntanoiqtje : 
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- I'adde 5-(C-a-D-xyf.opyrafioslde)-4-c6to-pentarKJique ; 

- racide 5'(&-fV^xytopyr8nosjde )«4-hydroxy^)enlanojqiJe : 

- I'BCide S^C-a-D-xyiopyranpside )-4^ydTOxy-p8ntanofque ; 
. Cacide $-(C-^0-xytopyranos{de)-4-anninoH?entanoique ; 

5 - i*ackJe 5-(C<E-D-){ylopyranostde)-44nn'inoi3entanoique ; 

- I'adde 5KC-&-D-xylopyTanosUSe>-4-ph6nylamint>-pentanDiqije ; 

- racide 5-(C-a-0-xy)opyranoside)-4-ph6nylamino-pentanoJque : 

- le 1-<C-fil-D-xy1opyranoside)-p©ntan©-2,5-dioJ ; \ 

- le 1-<C-a-0-xylopyFano$ide)-pentane>2,5-dIol : 
10 - .la HC<pO-fucopyrBnostde>-propane-2<one : 

- la 1-(Cra'0-1tJcopyranoside>-propane-2-one ; 
. la 1-(C-p-L-fuoopyrano«lde)-propane-2-one ; 
. la 1-(C-a-L-fucopyranoskJe)-pfopano-2-one ; 

- re l-(C*{W>fiicopyTanosWe>-2-hydroxy-propane ; 

19 - le 1-(C-«-D-fucopyrBnoslde)-2-hydroxy-propane ; 

- le 1-<C-9^-fuoopyranostde>>2'hydnaKy^rDpane ; 

- 1-(C-a'L'1uoopyranoskie)-2-hydrDxy<^rDpane ; 

- le 1-(C-p-0-fucopyranostde>-2'amino-prDpane ; 

- le 1-(C-ix-0-fuGopyranoside)-2'ainino-propane : 

20 - le 1-{C-p-L-fticapyranoside>-2^mino-propane ; 

- le 1-<C-a-L-ftJcopyranoside)-2-amino-propan8 ; 

- Is 1-<C-p-D-fucopyranp8ide)-2-ph^ytamsno-propane : 

- le lHC-a-0-fuoopyFam>Me)-2H;>h6nylamiria-propane ; 

• le 1-(C-9-L-fu(x>pyrano8Me)-2i>h6nytamino-propane ; 
25 - le 1-(CHx-L-lucopyranoslde)-2-ph6nylarniruH>ropane ; 

- fester 6thyltque de Tackle 3-fn6thyi-4-(C-p4>-fucopyrBnosWe>-butyrique : 

- fester 6thyRque de I'acJde 3-fn6thyM'(C-a-D-fucopyranoskleHJUtyriqu© ; 

- Tester 6thylique de I'acide 3-m6thy!-4-(C-H-^copyranoside)-butyriquB ; 

• fester dthyfique de I'acide 3-fn^thyMK<>a-L-1ucopyrafK)side>^utynqu& : 
30 ■ r8dde6-<C-p-D'fiicopyranosids)-5-c6to-hjBxanojqua : 

. racide.&<C-a-D*fucopyrarv»1de )-5-c6to-hexaru>iqua ; . - 
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I'acide 6.(C-p-t-fucopyranoside)-6-c6lo-hexanoiqiie ; 

J'adde 6-(C-a-L-fucopyrano8lde>-5-c6to-hexanoique ; 

I'adde &<C-|H3-fucopfyranoside )-5-hydTOxy-hexanolque ; 

radde B-tC-a-D-liicopyranbside )-5-hydroxy-hexanoiqiie ; 

radde 6-(C-p-L-fucopyrano$lde )-5-tiydroxy^xanoique : 

radde 6-(C-«i<L-tucopyFanostde )-6-hydroxy-hej»noique ; 

raclde 6-<C-Ji-0-fucopyrano5lde>-5-amino-h©xano»qu© ; 

radde 6-{CKx-D-fucopyrarK)sjde>-5-amjno-hexanoique ; 

Tackle 6-(C-p-L-fucopyrQnoside)-5-amlno-tiexanoJque ; 

radde 6<(C><i'L-tUcopyranoside)^-amjno^exariotque ; 

ie 1-<C-^0-ftjcopyranoside)-hexa!n©-2,6-diol ; 

to 1-((>a-D-liucopyrai^kfe)-hexane-2.6-diol : 

Ie 1-<C-ppL^copyranosfd8)-hexane'2.&<ibl : 

te HC-<x-L-fucopyranoside)-hexane-2.6-dk)l ; • 

racide 6-<C-p-D-fticopyranoside)-4-c6to-pentantMque ; 

racide 5-(C>a-0-fucopyranoside>-4^to>pentanoique ; 

radde 6HC-(M.-tu(»pyranosktoHiexane-2,6Ki}olH^t(>i3entanolque ; 

radde 6-{C-<t<.4ucopvranosiae}-h6>LBne-2jMUri)^ i 

radde &<C-^IMucopyranosld8V4-hydroxy-pantanoique ; 

radde 5<C-o-D-fucepyranosfde>-4-hydroxy-i>entanoique ; 

radde 5-(C<§-L'fuoopyranoside)-4-hydroxy-pentanoique : 

radde 5-<C-a-L-fucopyranosjde>-44iydroxy-pent^noiquB ; 

radde 6-<C>i^^fucopyranoside)-4-armno-pentanc«que ; 

racide &-(C-o>CMucop^anoside>4-anmnoi3entanoique ; 

redde 6-(C^L-fucopyrenoskie)-4>8nHno>fientanoique ; 

radde 5-(CKtH.-fiK3opyranQBide>-4-amlno<i>entanoique ; 

Ie 1-<CH)-D-fuiX)pyrano$ide)-pentBne>2,5Mdiol ; 

te l-(C-a-D-fttcopyranoside)-pentane-2.5-dtoJ ; 

ie l-<C-^L-liicopyrano8)de>-pentahe-2.5^iol : 

le 1-(C-a-L«fucopyfanoside)-pentane-2,5-dioj ; 

Ie 1KC-9-<>^ucopyrano3yl)-2-hydraxyl-pfopane ; - 
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- le 1-(C-a-0-Glucopyfano3yl)-2-hydroxyl-propane ; 

- \Q 1-(C-p-0-Glucopyrano3yf)-2-amino-propene ; 

- ie HC-a-D-Glucopyranosyl)-2-annino-propane ; 

- le 1'<C-^>D43luoopyreno$yi}-2'phdriytamtno-propane ; 
s - l8 1'<C-a>D-G{ucopyranosyi)-2>ph6nylaniino-prQp8ne ; 

. Tester fithyliquo de Vackle 3-mdthyt^C-fV-0-61ucopyranosy1>-butyriqtje ; 

• fester 6thy1lqua de fecide i-fn6thyJ-4-{C-a-CM31ucopyrano8yl>-butyriquo ; 
> racide 6-(C*p*D-Glua^yranosyl)>5^to-hexanaique ; 

- facide 6><C-a-0«6hicapynanosyf}-5-c^o-hexanQlque : 

10 - facide 6^C-0-I>-Olucopyranosy]V&*t)ycfrbxy-heKanoique ; 

• racMe 6^C-a-D-Giucopyrano8yl}-&4tydroxy-1iei«moique ; 

- racide 6-<C-^D-GnK:opyrarK3syf)-5-amim>4isxanotqua ; 

- racide 6-{&«-C>^lucopyT3nosyi)-S-aniifK>-hexanolque ; 

- racide 6-{C-p-D-Gtua^yranosyrt)-5-ph6nytamino-hexanolqije ; . 
35 - Tackle 6-<C<a-D-GhicopyranosyO-Si3hdnylamcno-hexanoiqu8 : 

- le 1-(C-fM>Glucopyranosyl>-hexane-2.&<iiol ; 

- ie 1-(C-a<CM3hJCOpyranosylHiexane-2,6-dioi; 

- radde 6-<C-p-D-Olucopyrano$yl)-5-c6to-pentanoique ; 

• facide 6-{C-a-D-GhicopyranosyI)-&'C6io-pentarTOk]ue ; 

20 - Tackle 6-<C-p-D-Glucopyranosyl)-5-hydroxy-pentanoique ; 

- fadde 6-<C-a-D-GlucopyranosyO-6-hydroxy-pentanolque ; 

• Tackle d<^C-p-0-GUjcopyfanosyf)-5>arnlno-pentarmque : 

- rackfe 6-(C<x-D-Gluco|yyraf>osyt}-5-hydroxy-pentanoique ; 

. fadde 6-{C-p-I>Otucopyrano8yn^^hdny}arnin&^entanoique : 

25 - facide 6-(Csx-f>^ucopyranosyQ-5-phdny(smdio-pent^ 

- te 1-((>f(-D-GiticopyrBno$^^)~pentane-2,6-dioi ; 

- le 1-(C-a-D-GtucopyranosytV-pentane^2,6-dk^ ; 

- le1-<C-^-D-galactopyranosy1)-2'+rydroxyi-propane; 

• ie 1-{CHX-D-galactopyranosyO-2<hydroxyH3ropane ; 
30 - le 1-(C-H>-gQteict(ipyrBno9yl)-2'aiTiinQ-prapane ; 

- le 1HC-a-0^alactopyranosyl>-2-emfno-propane'; 
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. te 1-(C-p-D-9alactopyranosyl)-2-|>h6nyJamino-propane : 

- le 1-{C-a-D-galactopyranosyl)-2-ph6nyJafT]{no-propane : 

- . raster Sthylique de I'adde 3-m6Uiyl<4-({^D-gatactop/ranosyO-butynque : 

- Tester 6thylique (fe I'adde 3-m6tiiyM-(o-0-9a}actopyfano8y))-butyrique ; 
5 - radde 6KC-|M>^tactopyrenosyl)-&<dto-liexano'iqu8 ; 

• racide 6-(C-a-4:3-9alactopvranosy(V'5*c^to-hexanoique ; 

. lacide G^G-p-D-oalactopyranosylVS-tiydroxy-hexanoique : 

- . racide ^(C-o-D-9alactopyranosyl)-5-hydrDxy-hexanoique ; 

- racide 6-(C*^D-gai8ctopyranos/l)-5-emino-hexanoique ; 
10 - racide 6-(C-a-0-9alactic^yraiKK3yf>-&^ino<hexanolquB : 

- racide ^-tC-p-O-galactopyranosytlS-ph^nytamino-hexenoique : 

• radde 6-{0-a-D-9alactopyrano3yt)&>phSnylamlno-hexanolque ; . 

- to 1-(C<p-D<{rafactopyrano$y}H>exane-2,&-dlof : 

- te 1^0-a-D-galactopyranosyt)4iexan&-2.&-diot ; 

)S - radde &-<C-f)-D-gal8ctopyr3nosyI>-5-c6tOi9entanoique : 

- racide &>{C-a-D-gaiactc^]yranosyl)-5-c6to-pentBno1qUe ; 

- racide 6*(C-(J-D'galactopyranc»yi>-5-hydfoxy-pentanoique ; 

• raokfe 6-<C<i-0-9atactopyranosyl>-5-ftydfDxy-pentanofque : 

- fadde S'(C-0'O^aiactopyranosyl>-5-amino-pentanotque ; 
20 - radde 6-<CHz*D-gaiactQpyranosyi)-5-amtno-pentano(que ; 

- radde &-<C-^-D-galact3i:^>yranos^)-5^h6ny1amino-pentanaiqua ; 

• ractdo &>(C-a>D^aladopyranosyl>-5-ph6nytam{n(H>emanojque ; 

- le 1>(C-9-D-galactopyranoa^>-pentan8-2.&<Siol : 

- le 1-('C-a-D-salactopyrano&ylH>entane-2,6-dioI ; 
25 • la 1HC*M^^<*furanosyl>-fMY>pane-2><}iie ; 

- la 1-<0«-D-fucofijranosyl)-propane-2-one ; 
> la IHC'^L-fucofuranosyO-prDpane-2'One ; 

- (a 1-(C-a-L-fucofuranosyl)-propane-2-one : 

- ta 3'-(acdtannido-C-|5-D-9lucopyranosyt)-proparte-2'-one : 
30 • ta 3Xao6tamido-C-a-0^lucopyranosyD>propano-2'«one ; 

- la 1'^C-04>-0aladopyrBnpsyl)-2-ftydFDxy^>ii)pane ; 
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- la 1-(C-a-D-ga!actopyfanosyO-2-ammo-propar»e ; 

- la 1-(ac6tamkio-C-(M>glUOTpyrBriosy»V2-ph6ny1am}no-prQpano; 

• la l-^ac^tsmldb- C-a-D-glucopyranosyO-2>ph6nylamino-propane ; 

- Tester ^yllque de facide 3-tn6thyl-4-(ac6tarnido-C-^D^luoopyranosyl)- 
5 buiyrique: 

- fester 6thylique de Cadde 3>n;4thyl-Mac6t8tmido-C<i'D>«luoopyrano9yi)- 

butyrique ; 

- rackie 6-(ac6tamido- C-0-D-Qlucopyranosyl>-5-c6lo-hexanolquo ; 

- racWe B-(ac6tamkJc> C-a-D-glucopyranosyl)-5-c6to-hexanolqiJe : 

10 - racide 6-(8c£tamido- C^p-D-glucopyranoayl><5-hydroxy-hexanolque ; 

- racide d-<ac6tamido. C'<3t^D-glucopyrano9yl>-S-hydroxy4wxanoiqiie : 

- radde 6-(ac6tamido- C-H>-9lucopytrano9yt)-^mino-hexanoique ; 

- radda 6-<acdtamido- C-a-0-9tucopyranosyl)-&^m<no-h6XBnoiqu8 ; 

- racide 6-<ao6tamldo- (>p-D-9luccvyranosyl)&-ph6nylanmno-h©xanoique ; 
13 - Tackle e-<ac6temido-CHs-D-glucopyranosy05-phenylaft*»o-lvjxanoi^ 

- la 1-(ac6tamido- C-p-D-flluc<^yTanosyl)-hexano-2,6-diol ; 

. la Hacdtairudo- Oa-0'g(ucopyranosylH)exane>2.d'diol ' 

. radde 6-<ac6tamkfo- C-0O-gtucopyranosyl)-5-c6toioenlanolque : 

• racide 6-(ac6tamido- CHx-D-gtuoopvraiiosyO-5-cdtCH)entanoique ; 

20 - racide 6-(acetamldo* C^I>glucopyrano8y1)-5-hydroxy- pentenoique ; 

- radde 6-(ac6tamidO' C'a-C>9(ucopyranosy!>-S-hydroxy- pentanolqua ; 

- radde e-(ac^amidc>- C-^-D-9luoopyran(^)^-5-amlno- pentanoique ; 

- fadde 6-(ac6tamido- C^'>0-gluc<^ranosyf>-5-amino- pentanoique : 

- radde 6-<acetainido- &p>D-glucopyranosy(>^MnytamIno- pentan<^ue ; 
2s - rackJe6-(8c«amWo-C><K4>-^luoopyrafK)syl)-5-ph6nyte 

- la 1-(acetamido- C-M>^lucopyranosyO-pentane-2,S-<f»l ; 

- la HacStamldo- C-<x-D-9lucopyranosyl>-pentane-2.6-djoL 

Par allleurs, les d6riv63 C-giycoside de formule (») pour tesquels X correspond k 
30 -CO- constituent de3 interm6dlairBS de synthase particulierement intAressants, 
pr6ds6ment de part ia presence de ce giuupemem ^O- i^actif, qui pennet 
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I'obtent-on do d^riv^ C-gtycoside de (brmuJe (II) pour lesquete X corrB3pond d 
-CH(OHK -CH(NRiRj)-. -CHRV -C<=CHR>, tel que cela est ddcrtt d-aprde. 

Les d6riv6s C-glycosidd de formule (IQ pour lesquels X oorrespond i -CO- som 
i obtenus notamment par un proc^dd de syittttdse qui est une adulation de celui 
dteitt dans fe dans le document prteltis^ ptAM sur internet 

IB formation de d6rfv6s C-glyooside de formule (II) pour lesquels X oorrespond & 
.-CO- r6sutte de la condensation d'une (Wdio6tone sur un monosaccharide ou on 
to polysaccharide Jusqu'd 20 unH6s sucre. sous forme pyranose et/ou foranose et de 
s6rie L et/ou D, ledit mono- ou polysaccharide pr^s^rtant au mbins une fonction 
hydroxyle obligatoirement libre et/ou 6ventuellement une ou ptusieurs fonctions 
amine obtigatdbement prot6g6e. 

\5 Ainsi. un autre objet de nnventton so rappCHte k un proc6d6 de preparation des 
flouveaux ddrtvte C-gtycosUe rftpondant d la formuie (U) tels que d61inis ch 
itossus et pour lesquels X oorrespond 6 -CO-, caraddried en oe quit consiBte : 
- & dissoudre dans de reau ou dans un m61ange constitud d'eau et d'un solvant 
miscibte dans i'eau, de • prfrfftrenoe un sotvant pdaire protique. 
20 avantageusament le tdtrahydrofiiranne. ie dioxane. la N-mdthyf-pynoiidine, ie 
dim^thytformamide, rac^tonrtrile. et/ou les aloools en particutier r^thanol. 1 
^qwvalent d'un monosacctiailde ou un potysacchaiide de fom:iule S tel que 
d^ftnt prBC^emment. d additionner entre 1 et 2 equivalents, de pr^^rence 
entre i et 1,2 d'un compost ^Ic^tonique de formuie g^n^rsie 
23 R'-CO-CHrCO-R, avec R tel que d6finit prdc^demmerrt ©t R" oorrespondant d 
la definition donn^e pr6c*demment pour R'. 6 I'eJtceptlon de mydrogdne, et 
en&B 1 et 2 equivalents, de pr6f6renoe entre 1 et 1,2. tfune base organique ou 
mindFate. de pr6fl6renoe mindrsrid et d chauffer le mdfange rtactionneJ d une 
temperature comprise entre 40 et 100*C. de pr6f6renoe ertfre 75 et 90 *C, 
30 pendant une durde compifee'entre 3 et 30h. de prfrfftrence entre 5 et 1 5h, 
■ puis, apF6s refrddrssement & laver le mifieu rdactionruel aveo un solvant 
oiganique pouvant dtra choisi parmi rac6tats (f^ttiyte, to dichlorom6thane. le 
didthyiethar, Is disopropyKther. le terbutylnn6thyldthsr, la m«thyl6thyto6tone. 
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- ^. neutfBllser la phase aqueuse par un adde ntin^rale ou organtque ou par 

passage sur une r6sine ackle, de pr^ft&rence sur une r6sine adde, 
• d concenlrer puis A co~6vaporer avec un soivant organique choisl parmi 
r^thanot. te methanol, le toluene et/ou I'tsopropanol. 
s - d s6cher sous \fide le produit c^tenu. puts ^entu«(lement A te purifier par 
chromatographie et/ou cnstailisation. 

Des exempies d6taiU6s de pr^sparation des d^rrvSe C-glycoside ripondant d la 
fbrmule (11) teis que d^finlS'Ci-dessus et pour losqueto X correspond A -CO" sont 
)0 donn6s dans les exempfes sans pour autant limtter rinyention. 

Le procddd de synthase selon t'jnventton prdsante Tavarttage de permeore un 
Qccd9 rapkJe et facBe aux nouveaux ddrivds C-gtycoside rgpondant A la formula 
(li) tels que definis ci-dessus et pour lesquels X correspond d •CO-, du fatt qu'ils 
13 sont (AtenLTs en une seule ^ape en utilJsant comme soJvant de Keau ou dans un 
melange consUtu6 d'eau et d'un sotvant misdble dans feau, feau ou iedit 
melange 4tant compatibtes aveo ia ctUmie des sucres prtoentant des fonctions 
hydroxyles sous forme ilbre. 

En outre, les rendements sont exoetlents. pratiquement quantKatife. 

20 

Lds ddfivte C>giycoside de fbmuite (ii) pour lesquels X correspond & -CH(OH)-, 
•CH(NRiR2}-, -CHR'-. ^«:CHR>. sont obtsnus A partlr des ddrfvte C^glyeoside 
de fBrmule 00 POur lesquels X conespond d -CO- par des proc6dto blen connu 
de rhomme du metier comme par exemple ceux droits dans /Wvanced Organic 

25 Chemistry, Reactions, Mechsntsms and Structure. Jerry March (fV EdHion) 1992. 
Ces procddte p^jvent dyentueflement n^cessiter la protection et d6protection 
des foncUons hydroxyies, ces mdthodes de protection et dSprotection 6tant 
dgalement bten connues de rhomme du matter comme par es^rr^le cetes 
dScrites dans ie document PmfecfrVs Groups in Organic Synthesis, T. W. Greene, 

30 P. O. M. Wuts (VSfflsy Interadence). 

En outre, certaiftes foncfibns hydmxyfes des d6rMs C-giyooetde de foonule (II) 
peuvent dtre sulfatdes apr^s protections sdiectitfaa des autres fonctfons 
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hydroxyles. Cette reaction de suHaU^n api^s protection est notamment d^crite . 
par A. Lublneau dans la rdfdrence J. Cl\em. Soc. Chem. Commun., 1993, page 
1419. 

s Oes exemples d^tall!^ da preparation des compost seion flnvention sont 
donnto par aifieurs dans les examples. 

Un autre dtsj^ de nnvention conoeme une composition qiit comprend au moins 
un ddriv6 C*9lycoside rApondant & la fbnnule (II) tsl que ddfini c»^essus. 
10 Qien ^Ttendu, la compo^ion selon {Invention peut oomprendFe tes d6riv6s 
C-giycoside rdpondant A la formula 00 seuls ou en melanges en toutes 
ppopoifons 

La quantity de ddriv^s C-glycosides rdpondant d ia fonmuie (11) peuvent utiilsabid 
15 dans las compositions sefon rinventtan, depend bfen dvldamment de Teffet 
fecherchd et doit 6t/e en une quantity efiicace pour stimuler la syntti^se de i'acide 
tiyalunsnlque et des prottogtycannes par tes fibroblastes et les k6ratinocytes. 

four donner un ordre de grandeur, la composWon de f invention peut contenir au • 
20 moins un d6nv6 C^giycoside .rSpondant- & ia tomiule (11) en une quantity 
reprteentant de 0.00001 % 6 2S% du pbids total de la compoaWon et 
prdf6rentiellement en une quantity reprteentant de 0.0001 % d 10% du poids total 
de la composilion. 

25 ija oomposfUon selon finvenflon peut dtra destinte d une application oosmdliquB 
ou pharmaceutique. particull^rement dermatotogique. De prdfdrenca la 
composition selon {'invention est destinde & une application oosmdtique. 

Avantageusement, tes compositions selon I'inventton sont des compositions de 
30 lavage et/ ou de nnaquiDage et/ ou d^maqutitage de la peau du corps et/ ou du 
visage et/ ou dea muqueuses (par exemple les l^res) et/ ou du cuir cheveiu et/ou 
des dieveux et/ ou des ongles. et/ cm des cOs et/ ou des sounals. 
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Un. autre objet de rmvention se rapporte ^alement d rutillsation de la 
compoeition telle que definie pr^c^emment pour \a traltement cosmdtique das 
mati&ras kdratintques. teUes que les cheveux, ia peau du corps eV ou du visage, 
I93 cils, les sourclfs, lee ongies, fes muqueu&es. 

5 

Un autre objet de Pinventlon se rapporte d riAtieation de la oorr^Maition telle que 
ddfinie prdc^demment pour randliorer fapparence des matidres kdratinlques. 

La composition selon rmvention peui dtre ing^rte,' ii^fectde ou applJquAe sur ta 
!0 peau (sur toute zone cutande du coips), les cheveux. 1^ ong^es ou les 
muquduses (buccale, jugale, glngivele, ginitate, oor^cUve). 
Seion le mode d'admtnisbatlon; la composition de nnvention peut se pr6sentnr 
sous touted les formes gel6niquee normalemeni utWstes, partlculi6rement en 
cosm^tologte. 

15 Ur^ composition pr6f6r^ de flnvention est una oonf^eition cosmdtiqtie desUnee 

6 une appScation toplque. 

Pour une appItcaHon topique sur ta peau, fa composition utitisabie seion 
rinvention peui avoiY la fbrme rwtamment de solution aqueuse ou huffeuse ou de 

20 dispersion du type lotion ou s6rum, d'dmuisions de consistance Itquide ou semi- 
fiquide du type lait, obtenuea par dispersion d\jne phase grasse dans une phase 
aqueuse <H/E) ou Inversement (E/^Q, ou de suspensions ou Emulsions de 
consistame molle du type crdme ou gel aqueux ou annydres, ou enoore de 
microcapsules ou mlcroparticules. ou de dispersions v^siculalres de type ionique 

2S et/ou non ionique. Ces composiUons sont pr^partes seicm les mdthodes usueiles. 

La composition seion rinvenfion oomprend bien ifrvidenvnent un support 
cosm^uement acceptable et peut se presenter sous tootes ies fomies 
galeniques normalement utilts^es pour une application tt^ique, notammant sous 
30 forme d'uno solution aqueuse, hydroalcoolique ou i^uileuse. d'une fenwtsion liulle- 
dans^u ou eaiHians-hitii& ou muttipte, d'un gel aqueux ou huiteux, d'un produit 
anhydre Uqulde. pdteux ou sotide. d'une dispersion d'huife dans une phase 
aqueuse A ratde de sptt^les; «es sph^fes pouvant des nanoparticules 
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po(ym6riques teJtes que les nanosphdres et les nanocapsules ou mieux des 
v6sicules Mptdiquos de type, ionique et/ou non-jonique, 

Cette composftion peut 6tre plus ou molns fluide et avoir Paspect d'une cr^me 
s btand^e ou colorte, d*une pommade, dHm lalt, d'une totion. d'un s^nnn, d'une 
pdte. d'une niousse. Elle peut dventuetlement 6tre appttquee sur la peau sous 
form© d'a^rosol. Elte peut 6galement se prdsenter sous fonne soSde. et par 
exempte sous forme de stick. Elle peut *tre utUis^ comme produit de soin, 
comme produit de nettoyage. comme produft de maquHlage ou encore convne 
10 simple produit deodorant. 

La compositiofi utilisable seion rinvention peut aussi 6tre una composition pour 
aobis capHtaires. et notanvnenl uri shampooing, une lotion de mise en p4i8, une 
lotion traltante, urw crdme ou un gel colfliBnt. une oompcsltlon de temtures 
IS (notanvnent telntures d*oxydatlon) 6ventuellemenjt sous fomne de shampooings 
cotoranls. des lotions restructurantes pour les cheveux. une composition de 
pennanenta (notamment une composition pour te premier lamps d'une 
pernianerite). une lotion ou un gel anfichute. un shampooing antiparasitafre. etc 

20 Les quantitfea des diffSrents const'iluants des compositions utHisabies selon 
rinvention sort caJtes classlquement uUllsfees dans les domaines consld6r6s. 

Ces compositions constituent notamment des crimes de nettoyage, de 
protection, de traitement ou de soln pour to visage, pour les nxains. pour ies pieds, 

25 pour las grarvds pils anatomiques ou pour le corps, (par exemple crimes de jour, 
crdmes de nutt, crdcnes dfinnaquiUantes, crimes de fond de teint. cr^es antj- 
soldres). des Ibnds de telnt fluides, des talts de d6maquitiage. des laits corporals 
de protection ou de soin» des laits aprds^taires, des lotfons. gels ou niousses 
pour le so'm de la peau. comme des lofions de nsttoyage, des lotions anti-solalrea, 

30 des lotions de bronzage artifidel. des conr^po^lions pour le bah, des compositions 
d^sodorteantes comprenant un agent- bact^rlctde. des gels ou lotions aprto- 
rasage, des cremes dpilatotres. des oomposftlons centre les piqQres dlnsectes. 
des composfftons anti-doufeur, des compositiona pour treiter certasies maladies 
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de la peau comme i'eczdma, ta ro$ac6e. le psoriasis, les lichens, les prurits 

Lee compositions utilisabtes seton Pinvention peuvent ^gatement consister en des 
s prftparatrons solldes constituent des eavons ou des pa'ms de nettoyage. 

Les compositiona utni6at>lBa selon rinvention peuvent aussl dtra conditionndes 
sous forme d'une compositibn pour aftioso! compFenant dgalament un agent 
proputeeur sous pression. 

10 

Lorsque ta composition utiiisabla seton rinvention est une 6muislon. ta proportion 
de la phase grass© peut alter de 5% 6 80% en potds. el de pr6f6fenc8 de 5% 6 
50% en poids par rapport au polds total de la composition. Les hufles. les cires. 
les 6niiilsionnant8 et tee co^mulsionnants utiiisds dans la composition sous forme 
15 d'Amulnon sont choisls panml oeux ctassiquement utitlsds dans te domaine 
coam6tique. U^ulsionnant .el le co6mulsionnant sont presents, dans ia 
composition, en une proportion aflsnt de 0,3% d 30% en poids. et de pr6f&rence 
da 0.5 h 20% en polds par rapport au poids total de la composition. L'6nuilsion 
peut, en outre, oontenfr des vteicules lipidlc^ues. 

X 

Lorsque ia composition utilisable seton finvenllon est une solution ou un gel 
t^uiteux, ta phase giasse peut nspi^senter plus de S0% du poids total de la 

composition. 

25 De connue. la composition do finvention peui contenir 6gatement les 

adjuvants hal>ltuels dans les domaines cosm6tiques et dermatotogique, tels que 
les g^liflants hydrophlies ou iipophiies. ies acttfe hydrophifes ou lipophiles, ies 
conseniateura, las antiOKydants, lea solvants. les parfums, tes charges, lea fittres. 
les pigmentB, les agents chtoteurs, las absoibeurs d'odeur et les matidres 

30 ootorantes. Les quantity de ces difMfentB adjuvants sent cailes classiquennent 
utifeaes dans les domaines oonslddrds. et par axempte de 0.01% d 20 % du 
poids total de la composition. Ces acQuvanls. seion taur nature, peuvent dtra 
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introduits dans la phase grasse, dans la phase aqueuse. dans les vdsicutes • 
lipidiques et^ou dans tes nanoparticules. 

Lorsque la compo&ition de Hnvention est une 6muls|on. \a proportion de la phase 
5 grasse peut ailer de S % d 80 % en poids, et de prdt&mnce de 5 % 6 50 % du 
poids total de la oomposifion. Les hufles. les 6ntulsfonnants et les 
co^mulslonnants utflis68 dans la eomposftfon sous forme d'dmutslon sent choisis 
parnii oeux classiquement utilise dans le domaine considdrd. U6muIsionnant et 
le codmul8k>nnant sont prteants, dans la composition, en une preponion aUant de 
10 0.3 % d 30 % en poids. et de pr&f6rence de 0.5 % d 20 ^ du poids total de la 
odmposltkm. 

Conrvne huiles ou cires utilisables dans finvention, on peut citer les huDes 
■ min6rates (huile de vaseilne). ies huUes v^^ales (fraction llquide du t)euiTe de 
IS karftd, hulie de toumesol). les huiies animal (perhydrosqualdne). les huites de 

synth^ (huile de Puroellin). les huiies ou wes stitoon^es (cyclom^thicone) et tes 

huiies fluordes (perfhjoropol/SthefS). les cires d'abeHle, de camauba ou paraffine. 

On peut ajouter d ces huUes des aicoots gras et des acldea gras (actde 8t6ai1que). 

Comme ^ulskHinanis utlHsabies dans rtnventfon. on peut citer par exemple le 
2D stdarate de gtyo^rol* le pof/soit>ate 60 et le melange de PEG-6/PEG-32/Olycol 

St^arata vendu sous ta denomination de Tefg9e*'63 par la soci^ Gattefosse. 

Comme solvants utitisabtes dans ■'invention, on peut citer les afooots infidrieurs, 
notamment r6thanol et risopropanol. le proiiyldne glycol. 

Comme dmulsionnants et coemuisionnanis utilisattes dans i'tnvention, on peut 
citer par example les esters d'adde gras et de polyethylene glycol tete que le 
st^arate d© PEG-40, (e st6arate de PEC3-100, tes esters d'acide gras etde polyol 
tels que le st6arate de glycdryle et le tristterate de 8ort)itane. 

30 

Comme g^Uflants hydrophiles utlHsabtes dans rinventfon. on peut citer les 
polym6res cartxixyvinyliques (carbomer), les oopolymdres acryBques tels que les 
copotymdres d'acrytatas/BScylacrylates, les polyacryiamides. les polysaccharides 
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iels que rhydroxypropyteeltuloae, les gommes naturelles et les argiles, et, comnr^ 
gfellfiants lipopWtes, on pout citer tes argiles modifides comme tes bentones, les 
sels mdtaliiques d'acidas graa comme tes stearatea d*a1uminium et la silice 
hydrophobe, dthylceltulose, pdyfithylgne. 



Bien entendu, au moins un d6riv6 C-gtycosUle de fonnule (11) petit 6tre iitili$6 
dans la preparation de composKiona cosm^tiques et/ou phannaceutiques, 
particuHdrement deimatoiogiques, destin6es A sUmuler ou d trafter la aynth^se ou 
de la s^crdtlon de« GAGs et/ou des PGs. en vue de corrtger tes efteta ndgafife 
10 . desditas insuffisances, en partknilier d'amdSorer I'dtat fonctlonnel des catUiles de 
la peau, notamment du derma. 

D'autres caractdrlstiques el avantages de llnv/onUon ressortiront mieux des 
exempies qui suivent. donnas d titre tllustratif et non Umitatif. Dans ce qui suit ou 
15 ce qui pTMde, les propdrtions sent donntes en pouroentage pond&ral, aauf 
indlcatfona oontrairss. 

Example 1 : Example de d6riv6 C'^iycoside de xylose 
20 Synlhfese de la C-p-O-xylopyranoside-n-propane-2-one de formula (i) 




Schdma r6actionnel 




25 



D-Xylose 
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Mode Op^ralolr^ ; 

Dans un tricol de 25 ml muni d'un r6frigdrant d'un thermom^tro ainsl que d'une 



puis on addittonne la penta-2.4-dior(e (0.82 ml. 8 mmbO et le blcartwnate d« 
s sodium (839 mg, 10 mmol). Le melange est aglte pendant 6 heures & 90*C. La 
mflleu rdactionnel est ensuHs Iav6 avec du dlchlorom^hane (2 fois 5 mO. La ' 
phase aqueuse est pass^ sur une lysine Dowex 50X-200 qui a dtd 
pr^alablement conditionn^ par des lavages aqueux (ta solution finale est d pH 3- 
4). On concentre puis on co-6vapore avec de TithanoL 
10 L'huile marron dair obtenue est s6chto sous vide (600 mg, soH un rendennent de 
76%). 

RMN ^ H : conforme 6 la structure attend ue. 

15 Example 2 : Exem pie de ddfiv6s Ogtyooside de fuoose 

Avec le L-fucose conrvne produit de depart cette mAthode conduit & un melange 
de 2 isom^res : 

' la l-<C-^L4ucopyTanoside)-propane-2-one de fbimuie (u) et 
20 - b 1'(C^L--fuoafuranosyl)^ropane-2-one, de fonnule Ok> ' 



agitation magn^ue. on dissout le D-xylose (1 g, 6,66 nrtmol) dans 10m) d'eau 




NsHCO, HsO 




HO'.* 



arc. eh 



L-Fucose 



6h 



HO^ 




(SO 43K 



ftAode OpMoire: 
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Dans un tricol de 25 ml muni d'un r&frigdranl, d'un thermomdtre ainsi que d'une 
agitation magn^tiqtie, on dissout (o L-fucose (0,9t3 g, 5,66 mmol) dans 10ml 
d'eau puis oq additionnd ia penta-2,4-dk>ne (0.685 ml, 6,67 mmot) et ie 
bicarbonato de sodium (OJO g, 8,34 mmol). Lo melange' est agitd pendant 6 

5 heures 6 80*C. Le mliieu rdactionnel est ensuite Iav6 avec du dk:hlorom^thanB (2 
fc^ 15 ml). La phase aqueuse est paaeee sur une r^sine Dowex 50X-2OO qui a 
€i& pr&alablement conditlonnte par des lavages aqueux (la solution tinate est & 
pH 3-4). On concentre puis oh co^vapore avec de rdthanot. 
L'huile jaune obtenue est s6chee sous vide (674 mg, soit un rendenient de 59%). 

to L'huHe est chromatographide sur gel de sfiice (diuant : MeOH/CHsC^ (1/9) 

E^cemple 3 :• Example de protection de d6riv^ C-glycoalde de xylose 

15 6ynthdae de la C-(M3-(3.4.6-triaoetoxy)xy)opymnostdeHf)>prapane-2«one de 

fomiule (fv) 



Dans m trtool on solublDse ie 1><3.4,54rfhydraxy-t6trahydro-pyraiv2-yO-propan>2- 
20 one (6,S6 mmol) dans lOmL d'anhydride ao6tique et on additionne une quentH6 
catalytique de ZnClz. On laisse agiter pendant une nuit d tempdreture ambiante. 
Apnte une nutt d'agitation on (filue avec I'acdtate d'dthyle, la phase oiganique est 
lavde avec une solution saturto de NaHCOs, puis tavd trols fois avec d« J'eau, 
&6chb sur MgS04, filtrS et 6vapon&. On obtient Ie sucre peracetyl6 avec un 
25 rendement quantitatif. 




30 



Example 4 : Example de reduction de la cdtone en hydroxyle de ddnvd O 
glycoude de xylose (OSffvd 0<glycostde de formule (I) pour lesquels X correspond 
d^H(OHH. 
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Synthase de ta C-fi>0-xylopyrario8ide-2-hydroxy-propane de formula <vj) ; 





HO* 



2 Oans un baUon de 25 mt-on dissout le d^rivd xylose (5.56 mmd) dans 10mL de 
methanol et on refroidit d GTC. On addifioane par patttea povtlons la borohydrure 
de sodium (7 mmol} puis on laisse la maieu rte<;tionnel revenir d temperature 
ambianta et sous agitation pendant 15 hauras. On reflroidit la mdlanga d 0*C 
auquei on i^oute SmL d'eau et une solution d'acide chtortiydrfque (1N) Jusqu'd 

iQ obtentr un milieu r6acUonnel & pH 1 puts on extrait trois fois au butanol. La phase 
oigantque est iav6e deux fois avac une solution de chlorure de sodium saturfte 
puts s6chte sur sulfate de sodium, -fittrte et opncentr6e au maximun. Obtention 
d'une huae iaune. 

15 Exempie 6 : Example d'alkytation r^ductrice da la c6tone en amine de d6riv6 C- 
glycoside de xylose (D^riv6 C-gtycoside de fomtule (I) pour lesqueb X comespond 
d -CH(NRiH2>-). 

Synthase de la C^D-xylopyranoaide-2-phenyhimlno-propane de fbrmuts (vii) 
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Dans un trtcol de 2S mL muni d un r6frlg6rant, d'un Uiermom^tre ainsl que d'une 
agltsitlon magndttqua, on dlssout te ,OP-D-(3.4.5-trlacetoxy)xytopyranoside-n- 
pFopane-2-one (1 g, 3.20 mmoO dans 15mL de methanol puis on additionne ia 
banzylamlne (0,34g, 3.20 mmol). Le m6lang8 est agite pendant 30 minutes d 

5 50*C, On concentre au maximun le mIDeu rtacHonnel. OblenHon d'une nute qui 
est s6clh6e sous vide. Cette huite est dBude dans 15mL d'dthanol et on additionne 
par petites portions te bonahydrure de sodium <0,li2g, 3.20 mmoO, Puis on laisse 
le milieu rfeactionnel sous agitation pendant 2 heures. On refroldit le mtonge 4 
0*C auqueJ on ajoute 5mL d'eau et une solution d'acirfe chkxnydrique (1N) 

10 jjsqu'd obtenir un m'rfieu r^actionnel 6 pH 1 puis on extrait. La phase organique 
est Iav6e deux fois avec une solution de chiorure de sodium saturSe puis sechde 
sur sulfate de sodium, filtr6e et concentrde au maximun. Obtention d'une huUe. 

L'dtape de d^protection est r^alis^ suivant te mode op6ratoiie g6n6rai d6crfte ci- 
15 dessous dans l^xempie 8. 

Exemple 6 : Exemple de transfomnatlon de ta o6tone en chafne alKyl par la 
reaction de Wittig de d6riv6 C-giycoside de xytoae (06riv6 C-glyoos(de de fomiule 
20 0) peur lesquefs X correspond d •CHR'-). 

Synth^ de fester 6thyllque de Tadde 3-fn6thyl-MC-&-D-J(ylopyranoside)- 

butyrtque do formula <viii) : 



AcO' 
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Reaction deWiKig: 

Dans un tricol de 50 mL muni d'un r6ftig6ranU d'un tiiermontdtre ainsi que d'une 
agitation magn6iique, on dissout 0.03 tpstvA de NaH (dispersion dans I'huile) dans 
50 ml de toludne anhydre, sous azote. On raddibon d cette solution gotrtte d 

s goutte 0.03 mnwl de triethyt phosphonoacetate en gardant la temperature antra 
30-35*C. Apr6s addition, on laisso agitS pendant 1 h a temperature ambiante. A 
cette solution clalre on addltlonne goutte h goutte 0,03 mmol de 1-(3,4,5- 
tria<*toxy-tetrahydro-pyran-2-yl)-pn3pan-2-on© dans 6m L da toluene anhydre en 
malntenant la temperature 20-25*C. Aprds addition on chauffe 6 60-65"C 

10 pendant 15 minutes, puts on refroidtt d 15-20*C. Le pr6clpit6 fonnr>6 est ddcantd. et 
le produit pateux est relav6 trofe tbis avec du tolufene d 60'C (attention on ddcante 
cheque fois d temperature ambiante). Les phases de toluene sont ras6Qmt)ie6, 
evapores & 60C et te produit obtenu est separe Gur colonne de tittcagel. 
^tentlon d'une soiide. 

Reduction de la do(d>te fiaison : 

0,1 mmole de prodult de depart a dt^ dissous dans 10 ml ettianol et hydrogene e 
8 barr en presence de Pd/C (10%). Aprfrs 3 heures la reaction est fittree sur ceiite 
puis le iiltrnt est evapore . 

20 

L'etape de deprotectlon est realisee suivant mode operatoire general decrite ct- 
dessous dans Texemple 8. 

25 Exemple 7 : Etape de deprotection des fbncticns O-acetyies 

On prepare una solution de derive aodtyie de xylose (5 nvnoO dans 10 ml du 
methsnoL On addltronne 3 equivalent mtOmrB de methenolate de sodium 
(MeONa) et on agske durant 3 e 12h. On evapore le methanol, on dilue avec de 
30 I'eau. La phase aqueuse est passee sur une r6sine Dowax SOX'200 qui a ete 
preaiabtement conditionnee par des lavages aqueux (la solution finale est e pH 3- 
4). On conoenUe puis on co-evaptxe avec de retharwt. 
L'huile obtenue est sechee sous vide. 
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Exomple 8 : 1-phenyt-2-< C-^[>'Xylopyranostde>-ethane-1-one 



NoHCO, 
90 X 



Cans un trico! de 250 ml dissoudre 1 6quivatent de D-xyiose (0,0333 mol : 5 g) 
dans environ 50 ml d'eau; e^uter 1,5 Equivalents d'hydrog^nocaibonate de 
sodium (0.4995 mol : 4,2 g). 50 ml d'eau st 1^ dquivalenta de dibenzoytenidthane 
(0,0399 mol : 9 B) par petites apatultes (reaction exottiennktue). 
Chauffer & 90 *C pendant 8 heures. 

Laisser te mnieu rfiactionnel revenir d temperature arm>iante. et fittrer le pr6dpit6 
form6 (ce pr^cipitd correspond au dibenzoyimdthane en exote) ; effectuer 2 
extractions succassivas au dichloron>dtbana et extraira la phase aqueus» avec 2 
fractions de 50 ml de butanot ; puis taver la phase butanot avec 2 fracGons de SO 
ml d'eau saturde en NaCI. Concentrer d sec la phase organique butanoi 
r6ckipkrho et solubiUsation du pridpH^ forme dans de Teau et passage sur rftslne 
^angeuse d'bns Do^x SOW 2^00 ; concenter & sec les fractions r6cup6ntes. 
Purifier le pr^ciptt^ obtenu sur colonna da atfice en utiiisant un melange 3 % 
methanol / 97 % dlchtorom6thane comma 6luant 
Obtention de 460 mg d'un pr6clptt6 beige 



Example 9: 1-{2K3-hydraxy-propytamlno)-propyl)-C-p-0-xylopyranose 

1) MeOH / TA 



■ 2) H88H« »0" 



Dans un tricol de 50 ml dissoudre 1 dqulvalent de 1-{3.4,5-tnhydroxy.tBtfahydro* 
pyran-2-yl-propan-2-one (2.6316 mmol ; 500 mg) dans enybon 20 wl de 
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methanol ; ajouter 1 Equivalent de 3-amino-1-propanol (2,6316 mmol ; 0.2 ml), et 
aglter d temperature amfoiante pendant 6 heures. fiiouter ^ A Squivatents de 
borohydrura de sodium (3.684 mmol ; 140 mg) par petites spatultee (flection 
exothermtque) et laisser agiter d (empdreture ambiante pendan(.12 heures. 
$ Concentrer d sec le milieu rtoetiannel et diluer I'hufle otitenue dana <e minimum 
d'dthanol ; passer ce melange sur firittd de silioe afin d'^Uminer lea sels de bore : 
concentrer d sec le filtrat 

Obtentlon de 100 mg d*une huUe beige (rendenwnt 15 %). 

10 - 

Exempla 1 0 : Etudes de- feffet de d6rtv6s C-gtyoosldes sur la synthase de I'acide 

h/aluronfque : 

L*6tude est fete par mesure de incorporation de gluoasamine radioactive dans ta 
15 matitee n6osynth6tts6e par des cultures .de fibroblastes deimiquea humalns. 
normaux. ^incorporation de giuoosamine radioactive indique une n^osynthtee 
• epdcifique de glyoosaminoglycannes yfia une incofporalion de la Ibnna ac6tyl6e 
de cette giuoosamine. 

20^. tjes cultures de fibrobtastea sont effisctuies selon les mdthodes dasstques de 
culture celluialre. d savofr en milieu MEM/M199 vendu par la soctdtd Giboo, en 
presence de t>icarbonate do sodiunn (1,87 mg/ml) de U-gtutamne (2 mM). de 
p^nicHline <50 Ui/rnI) et de 10% de serum de veau foetal (Gibco). 
Le test est effectu^ sur cuKure de cellules 6 80% de ccMifluence on plaque de 96 

35 puits. Le d6riv6 O^lycosido aux concentrations de 0,1 di 30 mM est mis en 
contact avac ies cellules pendant 48 neures. Le marquage avec la glucosamine 
radioactive (D-C^H' ]-glucosamine , Amersham TRK3fi8 (814 Q>q/mmoi.. 22 
CVmmol)) est effectud pendant 24 heures. 

Le faux de glucosamine radioactive ihcorporde est mesur6 on fin de test par 
30 adsorption des moldcules anloniques sur biUee de Q-sepharose «uiviC d'une 
d^sorpflon des mot6cuies peu et mayennement anioniques avec ur6e 6M pbis 
NaCI 0.2M. Une fbls tavte. ie cornptage de la radioacdvftS incorporte dans Ies 
molteules trto cationiques rest6es sur le support est effectud. 
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Les .rftsuttats sont «valu6s par apport d un temoin constltu6 par des cellules 
n'ayant pas 6t6 treit6es avec le ddrivd C-gtycoaide de forniule (1). 
Un tfimoln posWf (TGFp d 10 ngAnl) connu pour skimuler la synthtoe des GAGs 
5 est {fTtroduit dans le test conrime rdf&rence positive. 



Les fteuttats sont pttaextlAs dans le tableau suivaot : 



TreHement 


valeur 


sd 


n 


% 


P 1 


ContrQIe (milieu de culture) 


77Q3-76S1 


274-176 


3-3 


100-100 




ContrOle posltif (TGFp) 


27l24-34a6& 


047-2849 


3-3 


34&4S4 


<fl.01 <0.01 


D-Xyiose 


C.SmM 


4083 


347 


3 


86 


>0,05 


0.1 mM 


6688 


489 


3 


102 


>0.05 


C-0-tVxylopyranoside- 


3TnM 


18271 


1373 


3 


218 


P<0.01 


2'hydroxy^ropane 


1 mM 


14209 


ITBfi 


3 


169" 


P<0.01 


O^M 


11634 


626 


3 


139 


P<0-05 


1-Phenyl-2-(C^D. 


^ mM 


7941 


172 


3 


86 


p>0.06 


xytopyranosidey> 


0.3mM 


&S45 




3 


102 


p>0.OS 


ethan8>1*one 


O.imM 


10113 


690 


3 


120 


p>0.05 


H2-<3-hydraxy- 


1 mM 


14832 


343 


3 


140 


P<0:01 


pn3pytamino)-propylJ- 


0.3mM 


11585 


804 


3 


109 


p>0.05 


CHH>-xytopyrano58 


O.imM 


11656 


1084 


3 


110 


p>0.05 


CHJ-D-xyiopyranoslde- 


lOmM 


12507-0811 


1201 


3 3 


161 


<0.01 >0.0S 


rvpropane-2-or)e 


2irM 


11C14 




3 


131 


<0.C1 


Q.4mM 


6564 


62S 


3 


141 


>o.oa 



10 Les valeufs mesur6es sont donntes en coups par minute (cpm) 
8d : ddviation etandaid 
p ; Nitefvalle de oonflance 
n : ref^cates 
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Ces rdsuitats montrent que : 

. la C*p^-xytopyranosid8-n-prc^ane-2-one stimule rincorporation de 
gtucosamine radioactive entre tes concentrations de 0.4, 2 et 10 mM : 
5 - la C-^0-xylopyrano8lde-2'hydroxy-propane stbnule ('Incorporation de 
glucosamine radioactive aux concentrations de 0.1 ; 0.3 et 1 mM : 
- ta 1-Phenyl-2-(C-fi-D-xylopyranoslde)-etfiane-1-one et la H2-(3-hydfoxy~ 
propyt3mlno}-propyQ> C-^-D-xylopyranose stimulent t'lncorporation de * , 
' gtucosamine radioactive aux.oonoentrations de 0.3 ; 1 et 3 mM . 



fiinsl, lea d6nv6s C-glycosides saton Pinvention sUmulent rincoipofation de 
glucosairone . radloactiva ce qui indiquo> une ndoaynthtee de 
glycoeaminoglycannea vfa une bicorporatton de la forme acdtylte da oette 
glucosemlne. 



10 



Exemple 11 : Compositions selon I'trivention 



Comoosttion 1 : Crtmo Hulle dans ^au (H/E) 



20 Monostearate de g lyc^ro} 
Alcool stSaryiique 
Huile de vaseRrw 
MuUe de silicone 

C-p-D-xytopyranoskie-n-piopane-Z-pne 



25 Gtyo6rine 

Potymjl^ cartwxyvinyuque type Caibopdl - 

Conservateurs 

Parfum 



30 £au qsp 



tridthanolamine 



6,0% 

4.0% 

10,0% 

5,0% 

10.0% 

8.0% 

0,3% 

0.4% 

0.5% 

0,3% 

100% 
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Composition 2 : Cr^e Eau dans HuDe (E/H): 

Octyldodteanol 10.0% 

Stdarate de magnesium 4,0% 

Cire d'abelOe naturelte 5.0% 

Sesqutol6ate de sorbitan 4,5% 

Mono.et dist^arale da glycerol at 6t6arata de potassium 1 ,0% 

HuiJe d© vaseline 22.0% 

Huil© de Joioba 4,0% 

C-&-D-)(ytopyranoaido-r>.propane-2-ono 2.5% 

ConservateUfS 0.4% 

Parfum 0.6% 

Eati qsp 100% 



' Composition 3 : Gel Hvdfatanl : 

C-p-O-xylopymooside-n-propane-2-one 5,0% 

Gtyo6fine 12,0% 
Copc^m6re acrylaniide/aQryl8mkk> 2-m6thyl 
20 propane sulfonate de acxiium ^ 40% dans 

isopataffine/eau (type SEPIGEL 305) 5,0% 
Melange de poly dtm^^ytsHoxane 
groupements alpha-^jmega hydroxyld et de 

cydopenta dim^ytsiloxane (1 5/85) 2.0% 

25' Conservateura 0.4% 

ParfiKi 0.5% 

Eau qsp 100% 
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REVENDICATIONS 

1. Utilisation, d'au moins un c{^riv6 O<glycoside rSpondant d ta fbrmule (t) 
suivantB : 

s" 

0) 

dans laquefte. 

• S repr&sentd un monosaccharkto ou un potysaccharida jusqu'd-20 unites 
' la Sucre, sous fbrme pyranose el/ou fiiranosa et da sSde L et/ou O, ledit mono- 
ou polysacchande pr^sentant'au inoins una foncUon hydroxyle obligatobefnent 
. iibre et/ou 6ventuolleTnent una ou plusiaura fbndions amine. 6ventueRement 
protdgte. 

1$ - ta liaison S-CH^X reprdsente une liaison de nature C-anomdrique. 

- X repf6sente un Qroupement choisi panN: -CO-. -CH(OH)-, -CKKMR^Rz)-. 
-CHR-. -C(s=CHR>.' 

20 - R raprteente una chatne alKyle, peffluoroafkyte, hydrofluoroalkyie lindaire ou 
ramifiee. satur^ ou insaturte. un cyda cydoalkyte. cycloperfluoroalkyle, 
cydohydrofluoroalkyle. comprenant de 1 d 18 atomes de cafbone. un radk:al 
ph6rr/te ou beruyte, la dite chatne, lecfit ou ledlt radiod pouvant dtre 
6veniuellement inteiTompu par un ou plusleure hdtdroatomes choisi.pannt 

2$ roxygdne, la souffira, I'azote, la slllchini, et SventueUemant aubstitude par au 
moins un radical chotsi parmi -OR'i, -SR*,. -NR"*iR*fc -COOR'a, -CONHR-a, 
-CN. t^logtoe. peffluoroBlkyie. hydrofluoroaOcyia et/bu au mo^ un radical 
cydoaOcyle, aryle. hdtdrocyclique tontueliemant sut>stituds, 

30 - R', Ri. R*. Wenilques ou difftrents ont )a m£me definition quo celie donate 
pour R. et peuvent dgalement raprdsenler un hydrog§na et un radical 
bydroxyio. 
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- RS. R'a. R"a, R^S, ^'"2. Wentiques ou differerrta. repffeentent un atome 
d'hydrogdne. un radical chotsi parmi un radical alkyle, hydroxyie, 
perfluoroallcyla «t/ou KydrofhioroaUcyte, lineaire ou ramifid, saturfr ou insaturd. 
oomprenant de 1 d 30 atomes da carbor>e. 

5 

dans tme composition cosmAtique comprenant un mlUeu physlotogiqueirant 
acceptable, la dite composition 6tant destinde 6 slimuier la synthase des 
gtycosaminoglycannes oontanant' un r^aidu Oglucoaamina et/ou N-aofttyt-D- 
gtuoosamlne et/ou des protteglycannes. par Ves fd»obtaatas eVou ies 
to k^ratlnocytas. 

2. Uttfeation d'au molns un d6riv6 C-glycoslde de fomiute (1) telle que d6ftnio 
dans ia revendication prdcddante dans una composition cosm^tiqua comprenant 
un milieu physiologiquement aoceptabte. en tant qu'agent dastind ^ ©tifnuler ia 

13 synthdso des glycosaminogiycannos contenant un rSsidu D-giucosamlne 9t/ou N- 
ac^-O'^lucosamine, et/ou des prol^ogtycannas, par las fibrabiastes et/ou tes 
Ic^ratinocytes. 

3. Utilisation selon I'une quelconque des revendtcattons prteMentes. 
20 caractdrisde en oe que le d6riv6 ou la oomposition est destbid d stimufer la 

aynfh^se de TackJa hyaluronlque etfou des prottogtycannas contenant da radde - 
tiyaluronique. 

4. Utilisation d'au motns un d^rivd C-glycoside de fomiute (1) tefle que ddflnte 
35 dans ta revendication 1 , pour ia fabrication d'une composition pharmaceutique ou 

dermatologique comprenant un rrAieu physloJogiquement acceptable, la dite 
conposition 6tant destlnte d stimuter ta synthase des glyoosaminoglycannes 
contenarik un rdsidu D^lucosan^ et/ou |sMo6tyt>0-gtuoosainine, ' et/ou des 
prot6ogtycannes. par les fibroblastes et/ou tea k^ratinocytes. 

30 

5. Utifisation selon ta revendlcatjon prSc^enta. caract^riste en oe que la 
composition phaimaceutique ou dsmnatologique est destinde d stmurier (a 
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synthase de i'actde hyaluronique et/ou des 'prot^ogiycannes contenant de TacidQ 
hyaturordque. 

6. Utifisafion d'au nx>in$ un d6rivd C^lycosida rdpo/tdant i la (ormule (1) salon 
5 Tune quelconque des levendications pr6cMentes, caract6rls6e en ce que R\ Ri, 

Hz, identiques ou diff^rents ont ia mdme ddfmftion que ceBe donnfe pour R dans 
la rsvendication 1. et peuvent dgaiement reprteenter un radical hydroxyte. 

7. Utilisation d'au rnoins un deriv6 C-gtycoside r&pondant a la formute (I) 
10 seion Tune quetconque des revendicaUons pr6c^ente9, oaracfc^rlsSe en ce que S 

repr^sente un monosaccharide ou un potysaccharide contenant Jusqu'd 6 unites 
stK^re. sous forme pyrenose et/ou furanose et de sdrie L et/ou D, ledlt nnono- ou 
polysaccharide pr6sentant au moins une fonction hydroxyte obiigatoirement fibre 
et/ou dvantuenement une ou plusieurB fonctions amine obHsatoirsment prot6gde. 

15 

S. Utiilsaton d'au moins un d6M Oglycoslde r^pondant a ta formule (I) 
seion rune quelconque des revendicatioris pn&c6denles, camct^riste en ce que S 
leprAsente un monosaocharide choisi parmi ie D-gUicose, te D^ialactose, le D- 
mannose. le D-xylose. le D-lyxose. le UlUoose, L-arablno&e. ie L-rftaninoae. 
20 ractde D-glucuronique, radde D-galacturonique, I'actde D-idurcnique, ta N-;ac6tyl- 
D-gHioosamine. la h4^c6tyl- D-galactosamine. 

9. Uttiisation d'eu moins un derive <>g(ycostde rdpondant d ta formute (i) 
seton I'una quelconque das revend}catk}n8 pr^c^entes, caract6rts6e en ca que S 

2S represente un monosaccTtaride choisi pamu le D-glucosa, le D>xyiose, ia N-acatyt* 
O-ghtomamfrie ou le t-fuoose. 

10. UUiAsation d'au moins un d6rivd C-glyooside rdpondant A la formufe (i) 
selon Tune quelconque des reveRd{catkin& prteddentes, earactdrisAe en ce que S 

30 repr^sente ie O-xytose. 
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11, Utitisation d'au moins un diriv* C-g)ycoside r^ppndant d la fbrmute (I) 
selon Tune quetconque des revendlcattons 1 d 7, caract^sde en ce que S 
repr^sente un potysaccharide contenantjusqu'd 6 unil6s Sucre. 

s 12. Utifisatlon d*au moins un d6riv6 C-glyco»«*s rftpondant A la formule (I) 
salon I'une quetconque des revendicatkins 1 d 7 et 11. caract6ns6e en ce que S 
repr6sente un polysaccharide contenant jusqu'd 6 unK^s sucra cholsis parmi le D- 
mattose. te D-ladose. le 0-cellobtose, te 0-ma]totriose, un disacdiaride assodant 
un acWe uronique chotei parml I'acide Q-iduronJque oo Tadde D-glucuronlque 

10 avec una hexosamlne choisi parmt ia D-saiaclosamina, Is D-giucosamine, la Nr 
ac6tyl-0-gal8ctosai7iine, ta N-aodty(-0-glucosamine. un oligosaocharkle contenant 
au moins un xylose. 

13. Utilisatfon d'au moms un d«rtv« C-gtyqoside r^pondant A la formula (I) 
15 aalon rune quelconqua des revendications 1d7,11et12, caract^riste en ca que • 
5 fBpiidsente un polysaochahde contenant au moins un xylose choisi panni le 
xyfoblose, ie m^thyi-p-xyiobioside, le xylotriose. le xyfot^traose, le xytopentaose et 
te xylonexaose. 

20 14. UUHsation d'au moins un d6nv6 C-glycosWe r^pondani d la fomiule (I) 
selon rune quetconque des revendications Id 7. 11^13. caract6f1sto en ce que 
S iepr6sente le xylobiose. 

15. UtUVsation d au m<Hns un d6flv6 C-gfycoside rdpondant i. la formule (I) 
2S selon rune quetconque des revendications pfecddentas, caractirisde en ce que X 

reprdsente un groupement choisi pamit -CO-, .CH(OHy-, -^{(NRiRs)-. -CHr. 

16. Utilisation d'au moins un ddf4v6 C<glycoside r^ndant d la fumule (1) 
30 selon rune quetconque des revendications pf6c6dentas. caract&lsde en oe que X 

repr6senie un greupement chotsi pamii -CO-. -CH(OH)- ou -CH(NH2}-. 
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17. Utilisation d'au moins un d^rtvd C-glycoslde r6pondarrt d la tormule (I) 
selon runo quelcoaque des revendications prdcMentes. caractSrla^e en ce que R 
repr6«enta une chafne elkyle. perfluoroaOcyie. hydrofluaroaikyle tin^alre ou 
ramtflde. saturte ou insaturte, un cycle cydoaiig'le, cydoperfkioroalkyfe; 

5 cydohydrofluorDaflcyte. oomprenant tfa 1 d 6 atomas da earbona. un radical 
phenyte ou benzyls la dUe chatne, tedll cyd* ou Jedit radical pouvant €tre 
6ventueEIemdnt interrompu par un ou ptusieurs h6t6roatomes choisi parmi 
roxygdne. le souftre. razote. (e siliauni. et dverrtuenement substitute par au 
moins un radical choisl parml -OR'i, -SR"v -NR*^iR'2, -COOR''^, -CONHR'"2, -CN, 

10 halogSne, perfluoraalkyle. hydrofluoroalkyte et/ou au niotns un radical cycloaikyle. 
aryte, Mtdrocydique SvehtuelicmientsubsUtuds. 

18. UtUisatton d'au moins uh derivd C-g^ycoside rSpondant k la formule (i) 
aelon Tune quelconque des revendications prdcddent«s. caract^riste en oe que la 
]5 dMv6 C-glycoside rdpondant d la formule (?) est choist panni au mofne un des 
ddfiv^ sidvants : 

- le C-3-D-xylopyrano3ide-n-propane-2-one ; 

- fe C-a-D-xytopyr9no3ide-fl-propane-2-one ; 

- l-phenyl-2-< C-p-D-xytopyrano&}de>-ethane-1-one ; 
20 - l-phenyl-2-(C-«-D-xylopyrancside>-etiiane-1-one ; 

- l-f2-(34iydroxy-pmpylamino>-propyi)-Op-0*xytopyranD8e : 

- 1-p-<3-ttydroxy-propylamino)-propyn- C-a-D^Jcytopyianosa ; 

- ie C-p-D-xytopyranbside-2-hydroxy-pfOpane ; 

- leC-a-D-xyiopyfBno8ldo-2-hytiroxy-iMopane; 
25 - le C-p-0-xylopyranosUe-2-am1no-propan© ; 

- le C-a-D>xytopyranoside'2-amjno^ropane ; 

- te C-p-D-xylopyTanoside-2- ph^lamfrio-pfopane ; 

- le C-a-O-xytopyranoside-2- phdnylamioo-propan© ; 

- Tester 6thylique de faode 3-m6thyl-HC-0-t>-xylopymnoskie)-butyrtque ; 
30 - Pester 6thylique de I'ackfe 3-m«hyM-(<>a-0-xylopyrano8ide>butyrtque 

> r8cide8-(C-p-D-xytopyrBnosidB>-5-o6to<hexBnok|ue; 

- racUJe6-(C«-D-xyiopyFana8ide)-5-c6tD-hexanoique : 
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- I'adde 6-(C-p-D-xylopyrano8jde>-5-hydroxy-hexanoique ; 

- I'ackle 6-{C-a-l>-xylopyiBnoside>^yclrDxy4iexanofque : 

- racWe 6KC-p-0-xytepyranoakte)-5-antMno-hftxanoique ; 
. facide e-fC^a-D-xylopyranostdeV^amino-hexanoique ; 

5 - rac'fde 6-(C-p-O-xyfopyrano3ide)-5-phenylamfno-b0xano}quo ; 

- Tackle &-(C-a-D-xylopyranoside)-5-phenylamlno4texaaoique ; 

- ie 1-{C-^D-xylopyranbslde)-hexane-2,e-dk>l ; 

- te HC-a-D-xy]opyranoside}-hexane-2,&-diot ; 

. racide MO-P-E>-xylopyranoside)-4-c6to-pentanoiqiie : 

10 - racWe 5-(C-<x-D-xyfopyTBnosjdeH-<^to-pentanotque ; 

- Tacide 5-<C-p-t>-xylopyranoside ><4-hydroxy-per»tanoique ; 

- Tacide 5-<C-«i-D-xy>opyranoside >-4-hydroxy-perrtano}qu8 : 

- i'ackle S-<C-^-D-xyk>pyranosid8)-4-amlnoijentanoique ; 

- fadde &<C-a-D-}9lopyranosldeV4-amInc>-pentan<^ue ; 

IS - racWe S-(C.fl-0-xylopyfanosWe)-4-ph6nylamin<>-pentanoiqu8 ; 

- fackle 5KC-a-l>xylopyraiK>sWa>^h6ftylarrBno-pentanolque : 

- Ie 1-(C-p-D-xylopyranoside)-pentan6-2,5-<itol ; . . 

- Ie 1"(C'a-D-xylopyranoside)-pentano-2,5-dtoI; 

- fa 1-{C-^-D-fucopyranoside)-propane-2-ane ; 
20 ' la 1-(C-a-E>-fticopy7Bnoside>-propane-2-one ; 

> la 1*<C-p-L-1ubopyrano9ide>-prap8ne-2-one ; 

• la 1<{C-a-L-1ucopyreno8ide)-propane-2-c)ne ; 

- Ie HC-0-O'fuoopyrenoaide>-2-hydrDxy-piopane ; 

- Ie 1-(C-aO-fucopyran<»ide)-2-hydroxy-propane; 
25 - te 1-(C-p-L-ft»oopyranosjde>-2-^tydroxy•p^opane.• 
- te 1-(C-a-L-fucopyranoside)-2-hydroxy-propan8 ; 

- te l-{C-p-D-fucopyran(»ide>-2^minoi3ropane ; 
. Ie 1-(C<L-D4uoopyrBno3tde>'2-arnino-propane ; 

• - Ie 1 -(C-p-L-fucopyrBnoside)-2-amlno-prQpane ; 
30 • la 1-(C-a-L'4ucopyranoside)-2-annkio-pn}pane : 

- Ie 1-(C>^-0-lucopyFenoaide)-2^h6nylaniino-propane ; 
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- le 1-<C-a-D-fucopyrsno&ide)-2-ph4ny(aminopropane : 

- le 1-<C-p-L-fucopyranoslde>-2-pWnylamlno-propane ; 

- te 1-{C-o-L-fucopyfanoside)-2-ph6nylamlno-propane ; 

• fester 6thyliqu9 de Tackie a-m6thyt4-(C-p-D-<ucopyrano8ide)4)utyrique : 
s - Tester 6th)ilque de radde 3-m6thyt-4-<C-a-l>fucopyranosideHMAyriquo ; 

> Tester 6thytique de t'at^e 3-m6thyl<4-{C^p-L-fucopyTano8k]e)-butyi1qua ; 
. Tester 6thy!lquQ de t'ecide 3-m6thyM-{C«a-L-fucopyranoslde)-butyTlque ; 

- Tacid© 6-(C-p-D>fuoopyranostde >-&-c6to-hexanokiue ; 

- i'acide 6-(C-«.-D-ftjoopyrBno8ide )-5-o6to-hexanoique ; 
to - TacKfe 6-<C-^L-fucopyranoatde)-&«6t{>-hexanoique : 

• racfde 6-(C<a-L-fiicop^aTK3side)-&o6to-liexanoique ; 

• radde 6-(C'I}-D-fucopyronoside ^S-hydroxy-hexanok^ue ; 

> racide 6-(C^-D'fucopyrano3fde )<&-hydroxy-he)(anoique ; 

- racide 6-(C-|J-L-fticopyranoside }-5-h^roxy-hexanoique ; 
ts ' I'acide 6-(C-a'L-fucopyianoside )-5-hydroxy-hexanoique ; 

• I'acide 6-<C-p-04UoopyFanpside>-5-amino-liexanoique : 

- Tadde 6-(C-a-l>fuoopyranbftide>5-an^no-hefxanolque ; 

- VacMe e^C-^L'tucqsyranoside^S-ainino-hexanoique : 

- J'acida 6-<C-a-L-fucopyrar)oskle)-5-aminc3-hexanoique ; 

20 - fe 1-(C-p-0-fLJCOpyrano8ide)-hexane-2,6*dioi ; 

- le 1-<C>a-D-fucopyranoslde)-hexane*2,6-dk)l : 

- le 1-(C>^-l.-fucopyfano8ide)-bexane-2.6-diot : 

• to i-(C-a-L-4ucopyrartos{deHtexane-2,6-dfol ; 

. I'acide 5-(C-(^D4uoopyrano8tdeh4-c6to-pentanoiqije ; 

21 ' rackfe S-CC'a^D'fucopyranosldeM-cdto-pentanoique : 

> racide 5KC>p>L-fucopyran(>sideHiexarie-2.6-diof)-4-c6t(H>entartobque ; 

- t'acide 5KC-a4--iucopyrenoskJe)-hexane-2.6^io!H-c6to-pentanolque ; 

- TackJe S-CC-M^copyfanosideH-hydraxy-pcntanolque ; 

- fadde 5^(>a-0-^jcopyranosfde}-4-hydroxy'<pentano{que ; 
30 - fadde 5-(C-^L-4iicopyrano^de)-4-hydfoxy-pefitenoiqua : 

. faode 5-(C-a«L-(ucopyranosk]e)'4-hydroxy-panfimoique ; 
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- I'acitJe 5-{C-^D-fucopyranoside)-4-am!no-pentano»quB ; 

- Veddo 5-(C-a-D>fucopYranoGide)-4-amlno-pentBnoique 

- racida 5-(C-^L*fucopyranoside>4>8mincH)enlBno1que : 

- racfde 5-(C-a-L-4uoopyrerra8kle)-4-amlnc>^ntanolquB ; 
< . la 1-<C-H>'fuoopyrBnoslde>-pentftn8-2.5-d1ol : 

- le 1-(C'a-D'tlicopyrano8ide>-pentane-2,5-dlol ; 

- Id 1-(C-p4.-fuc6pyrano^e)-pentane-2.5-dlol ; 

- le 1-(C-tt-L-<ucopyranoskle>-penlane-2,5-d[ol ; 

- le 1-(C-p-0-Glucopyranofiyl)-2-hydroxyt-propane : 
10 - le 1-{C-a-0-Glucopyraaosyi)-2-hydroxyH>fOpan® : 

. te i><C<p^Glucopyrano5yl>'2-amlno-prDpane ; 

- le 1-(C-«t-D-Glucopyrano8yt>-2-amlno-proparie : 

- le 1-(C-f^D-G)ucopyrano8yl>-2-phdnytannino-propane ; 

- le HC-a-D-<3lucopyrar>osyI>-2-ph6nytafnrno-propane ; 

15 - Tester dthylique de I'ectde 3-mettTyV4^C*fM3'0<ucopyranosy1H}utynque ; 

- fester ^yilque de l*£^e 3-mdthyM<<C-a<'D-GlucopyrBnosyt)-butyFique ; 
• facide &-(C-^-CX9tucopyrano8yl>-5-c6to4iexanoique ; 

- facide 6-{C-<K-CM3iuoQpyianosyi>-5-cdto-hexanoique ; 

- racfde e-{C-p-D-Glucopyrano8yt)-6-hydroxy-hexan^que ; 
20 - fackie 6^C-<»-D-Glucopyranosyl)-6-hydroxy-hexar>orqu© : 

- raotde 6-<C-p-D-Glucopyranosyl)-5-amino-hexanoique : 

- I'adide 6^C-a-D^lucopyrarK>syO-5-amino-hexanoique : 

- I^acide6<c-f)-[><»lucopyranosy0'6-ph6nylanii^^ 

- Hacide 6-(C^''D-Glucopyrano3yl)-6-ph6nyiafriino-hexanoique ; 
25 le1-(C-^-D43lucopyranosylHiexaTie-2.6-dio(; 

- le 1-{C-<Ji-D-GlucopyranosyO-hexane-2,6-dioi ; 

- racide 6-<C-&-O-G!ucopyranosy0-5-c6to-pentanolquo ; 

- racide 6-{C-ci-D-Gluoopyrarvo3yl)-5-c6to-pentanoique ; 

- racide d-(0-§*I>-GiuGopyFanosyf}-&*hydrQxy-pentanofque ; 
30 t'ackIe6-((>a4>Olucopyvanosyl>^hydmxyH3erita 

> ractde6-(C-p-0-GIiJcopyrBnoayl)-6-amino-pantanok|ue; 
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- radde 6-<C-a-0-Glucopyranosyl)-5-hydroxy-pentanolque ; 

- racide 6-<C-p-0-Giuobpyranosyt)-5-pK6nyfamino-pentanolquo . 

- racide 6-{C^<i-D-GiucopyranosyI)-6s?h6nylarnino-pentanoiqu© ; 

• (e HC-p-D-GtuoopyranosyO-pentane-ZS-diol : 
5 - te 1-{C-o-DrGlucopyranosylVpentane-2.6-diol : 

- ie 1-<C-|VO-gaJactopyraf»osyl)-2'hydroxyl-prDpane ; 

- te 1-(C-a-D-gatactopyranosy1>2-hydroxy(-propan© ; 

- Ie l-iC-O-D^alactopyranosyl^Z-emino-propane ; 

- Ie 1-(C-«t-D^tactopyrariosyf>-2-amino-prDpBne ; 

10 - . Ie HC^D-galactopyranosyO-2-ph6nyl3m1no-propane'; 

. Ie 1'<C-a-0-galactopyranoayl)-2-ph6nytaniirio-propan8 ; 

- reatsr 6thylique d© racide 3-mdthyl-4-(p-0-galactopyranosyl>-butyrique ; 

- t ester ©thyliqu© de facide 3-m6thyt-4-(a-D-gaJactopymnosy«H?ulyrique : 

- I'acide 6-tC-0-D-galactopyranosyO-5-o6to-hexanoique ; 
13 - I'acide 6KC-<fc-D-gal9ctopyfanosyl)-5-c6to-hexancHque ; 

• I'acide Q-(C-p-Di)alactDpyranosyt>-5-hydroxy-4iexanoiqiie ; 

- i'ackte6KC-a-D-ga]actopyranf9syl>-5-hydrcn(y-h8i(an(^ 

- fackte 6-<C-p-D-galactopyrano&yI>-&4ni!rio-hexanok|ue ; 

- radde 6-(C-a-D-gaiaclQpyrar»05yl)-5-amlnt>-hexanoique • 

20 - I'acide e-((>{J-D-galactopyrancwy!>5-ph6rtylamjno-he>canolque ; 

- I'adde 6-(C-<x-D-gaJactDpyranosy I)5-ph6ny1amino-hexanolque ; 

- ie 1-(C-^D-galactopyrano8yO-hexene-2.6-dioi ; 
. Ie 1-(C-a-D-gaiac(opyranosyi>-hexane-2.6-diol ; 

- racide eKC^C>-galactopyranosyl>-5-o6tos>entanoique ; 
25 • radde 6KC><i'0-galactopyiano&yl)-S-cdto-pent8nolque ; 

- Tackle 6-(C-A-D-flatactopyranosyf)-5-hydroxy-(>efrtanoique ; 

- I'acide 6-((>a-D-ga!actopyranosyl>-6-hydroxy-pentanolque ; 
" racide &-(C-p-0-flalaciopyranosyl>-5.aniino-pentanDlque ; 

- I'acide 6-(C<i-0-gdlactopyrariosyl>-6-emino-pentanoique ; 

30 - I'acide 6-(C-p-D-galactopyr8nosyl)-6-ph6niyl8mlno-p&ntafioiquB ; 
. radde 6KC-a4>^actopyrarK>3yfh5-ph6nylam{no-pentanc>ique ; 
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- le 1.<C>p»D-Qalactopyranosyl}-pentan8<2,6-diQl : 

- ie 1.-(C^.D-galactopyranosyfHientane-2,6-dlol ; 
. la i^C.p^.fuoofurano8yO-prDpane-2-ond ; 

. la 1-<C'a-D-1Uco1urano9yf>-propane«2-«ne : 

5 - la 1-<C-N--^co1uranosyt>-propane-2-one ; 

- la 1-(C-a-L-fuct>furanosy()-propane-2-one ; 

- ta 3'-(ac6tamidc>-C-p-D-glucopyraftosyl)-pfopane-2'-one ; 

- la 3Mac6tamido-C-a-0-glucopyranosyl)-propane-2'-one 

- la 1-<C-^Oi2aiactopyrenosyl)'2-hydroxyt-pfopane ; 
10 - ia 1-(C-a-{>{|alactopyFanosyf>-2-amlno-propane : 

- la Hac6tamido> C-0«O-gluoopyranosyO-2H5h6nylaiTUno-propane : 
> ta 1-<Bc6tamido- C-a-D-gJucopyranosyO-2i5h6nylam»no>propane ; 

- Tester 6thylique <3© Tacide 3-m^thyl-4-(ac«amick><>|!l-D-glucopyranosyt)- 
butyriqua ; 

IS - Taster 6thyHqi/e de Tacide 3-CTidthyM-<3o6tamido-C-a-D-gIucopyranosyf)- 
foutyrique ; 

- racid8 6-(acdtainhlo-C-§4>^luoopyrarw>8yl>€-c6to^ 

- - racfde &<ao6taniido- C-a>D-ghicopyreoosyl)-5-c6ti>4)ex8noiqus : 

- fadd© 6>{ac6tamido- C-p-0-gUJcopyranosyf)-5-hydroxy-hexanoique ; 
20 - Pacide 6-(ac6tamido- C-ct-D-g1ucopyfanci«yl)-&-hydroxy-he)canoiqu© ; 

. ractde 6-(ac6tBmidCK C-p-0-glucopyranosyl>-5-amino-hexarK>{que ; 

• racide 6-<ao6tarnido- 0<x-D-9lucopyfBnosyt)>5-amino-hexanoiqua ; 

- racide 6-<aod1amido- C-p-D-9lucopyranosy()5-phdiiy)ainirK>-h8xanok|ua ; 

- rackte 6-(aodtamido- C^-^fucopyrenosyOS-pMriylarn/no-hexano^ ; 
25 • telHac«amido-C-p-(>^lucopyranosyl)4»exane-2,&<aiol; 

- ta Hat^mJdo C-a-D-fllucopyrano8yt)-hexan©-2,6-diol : 

- racide 6-(ac6tann)do- C-p-l>9lucopyranosyl)-5-o6tot>entanoiqu& ; 

- racide 6-(ac6tarrido- C-a-0-glucopyrano«yl)-5-c6to-pentanolqu8 ; 

- racide 6-(ec^mido- OM>-slucopyranosyt>-5>hydn»(y- pentanoique ; 
30 - racide &-<ac6tamIdo- C-a-{>^ttJcopyrano9yl)*S-ftydroxy^ pentanoique : 

. • fadde 6-(ao6taniido- C-p-D-gliioopyrano8yl)^mino. pentanoique ^ ■ 

. racide e-<aoAlannido- C^-D-gliicopyranosyl)-S'«mino- pentanoique ; 
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• faclde 6-{ac6tamido- C-p-D-glucopyranosyf^S-phSnylamfno- pentanoique : 
« radde 6-<acdtamtdo> C-^*0^<ucopyranosyl)*5^hdny1am'mo- pentanoique ; 

• ia 1-(ac6t8mklo- C-0-OgIucopyr8nosyt)-pentana>2,&^io) ; 
. - la 1-<ac6tam'Klo- C-a<D-QtucopyranosyO-pentand-2,6-(iiol. 

5 ' 

19. UtiDsation dans une composfHon coemdtjque comprenant un mifieu 
physiotoglquentent acceptable, d'au motns un d6nv6 C-gtycoside r&pondant a la 
formute (I) eeion rune quelconque des rsvendicaUons pr6c6dente$, le ddrh/d ou la 
composnion 6tant destines a contnbuer d au moins une des acthnlds suivantes : 

10 ' iuttar contra Id vlelillssement de r6p}derme, 

« maintenir et/ou stimuler I'hydratation eVou lutter contre ke dessdchement de ia 
peau M d une insuffisanoe de faction des GAGs contenant un rteidu D- 
gtucosamine et/ou N^c6tyl-D-glucosamtne. en partlculier de Tacide 
hya]uroni(|ue, 

15 - amdliorer la tontoUd de la peau. 

• de maintenir ou festaurer ia souplesse et J'6laaticit6 de la peau, 

• ann6liof«r la min^raiisation de rspidemie, lendant ainst la peau plus aalne et 
ani6tiorant sa vitalit6, 

- fadlltar les dchanges IntercellulaEres. 
20 - lutlsr contra les gerpures et raspect craqueld de la peau. 

20, Utiiteatfon d'au moins un d6nv6 C-glycosWe r6pondant & formuJo (I) tefte 
que d^finie dans Tune queteonque des revendications pr6cddentes pour la 
labrication d'une composition phannaceutique notamment demnatobgique 

25 comprenant un mlTieu physioiogk^ement aoxptable. la dite canposition 6tant 
destinte d traiter les msuffisances de la symii^ des glycosamlnoglycannes 
contenant un rteidu . f>gtuoQsam{ne ettou N-aodtyl-D-glucosaniine. et/ou des 
jirotdogtycannes, par lea fibfobfastes etfou les kSratinocytes, en vue de corriger 
tea eftels n^gatifs desdites insuffisanoes, en partlculier d*8m6li0fer r^tat 

30 -fonctionnel des cellules de la peau, notamment de rdpWarme. 

21 Utilisation selon ia revandlcaflon pndcMenta. caractdrlsde en oe la dite 
composition phannaoautique notamment dennatologique est destinde d faciUter la 
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cicatrfeatton et d rearer tea mlcro^raumaHsmes dpklermiques ou ft tralter lea 
uto6raUon3 cutandes, en pardculier d©^ ulodrations des Jarnbes, ou d r6duire les 
stria dlstensas da la grasaaBSe. 

5 22. UWsallon d'au moliw un d6riv4 C-g»ycoside de fdrmute (1) sekm I'une des 
revendicattons pr6c6d©nte8. caractSrisde en ce que ledtt ddrlwA est utlUs6 en una 
quantity reprdsantant de 0,00001% d 25% du poids total de la composiUon. 

23. Utilisation d'au moins un d6riv6 C-glycoskle de formul© (I) aelon Tune des 
10 jevendicatlons pr6c6dentes. caract6ris6e en ce que led it d6nv« e&t utilise en une 

quantity reprftsentant de 0,0001 % d 10% du poids total da ta composition. 

V/ 

24. Proo6d6 de traitement ooemdtique de fa peau eVou du cuir cheveiu eVou 
des muqueusea pour : 

IS - tutler contre le vietBissenient de r^pWemte. 

- malntenir ettou stimuter I'hydratation etfou lutler contra le dessdchement de la 
peau 116 d une InsufDsance de faction dee GAQs oontenant un rteidu O- 
glucosamine et/ou N-8c6tyt-D-glucosamine, en particulier de facide. 
hyaluronique, 

20 • am^toier la tonicity de la peau, 

- de rnamtentr ou restaurer la souplesse et r6fa«ticitA de la peau, 

- am^liorer ia mln^raHsation de I'dpidemie. rendant alnsr la peau plus safne et 
aifuMtorant sa vitafite, 

- fBcBlter les ^changes intercellulaires, 

2S • iuttercontre les gersiureset rasped craquet^de la peau, 

caract6ris« en ce que I'on appSqua sur ia peau et/ou le cuir cheveiu eVou fas 
muqueuses, une composition cosmdtlque comprenant .au moms un ddrive* 
C-9lycosida rdpondani d la formute (I) tel que dMni dans rune queloonque das 
revendlcstlons prMdentes, d laisser cefie<f en contact avec la peau ettou les 

30 muqueuses et/ou le cuir ctievelu.et6vemue]tementdrinoer. 
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25. Ddrivds C-glycoskles rdpondant d la formute (il) suivante : 

S-^X— R 
(II) 

S, X et R tels que d^finis dans Tune quelconque dea revendications 16 18, 6tant 
entendu que S est different du O-Gtucose, du 0-ce<lobiose et du 0-Mannose 
lorsque X reprteente un groupament -rCO- et R ref^'teente isi m6th^, 
et d rexceptfon des ddriv^ de fonmile (II) choisi parmi : 
I - 1-(2-Ac6tamido-2-d6o}(yHx>D-ga!8CtopyrenosyfH><^ 

- 1-<2-Ao6tamklo-2>d6oxyKx-0-glticopyranosyI)-octane ; 

- le 1-(a-D-GlucopyTanosy1)-2-ph6nyl-6thane ; 

- )8 1'<a-C-D-Gluctw^"osyO-propanB ; 
le 1*O-C-0^lucopyiBncisyl)-propane ; 

! - le 1-<o-C-0-Gkicopyfanosyl)-2,3i>ropanediol : 

- le 1-0-C-D-Clucopyr8no8yt)-2,3-propanedlol ; 

te l-(2-06oxy-a.-C-D-GluoopyTanosyl)-2.3-p»opBnodlof : 

- te V(2-D6oxy-p-C-D-Glucopyranosy1>-2,3-propanedlol ; 

- te 1-(C-^D-galactopyranosyt>-propanB ; 
i - te l>(C-p^D-f1bopyranosy()-n-propanon8 ; 

- tes ddrivda C-p-D-xytopyranoslde de fomuile suivanta : 
H 

JV 

dans laquetle R3 reprteente un groupe aOcyle ayam de 3 d 20 atomee de 
carbone: 

Ids deux <S6tms C-dlsaccharides 1 .6-fid sufvants t 
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26. D6rtvte C-glycosWes rfepondanl d la formute (II) selon la revendication 
pr6c6dente, caract6rts6 en ce que R\ Rt, Ra. identique© ou diffdrents ont la mftme 

5 definition que celle donnte pour R dam la revendicatlon 1 , et peuvent ^alement 
repr^senter un rac»cat hydroxyla. 

27. D6rivd C-fllycosido r6pondant d la formute (IQ seton Too© quelcwnque des 
revondications 25 et 26, caract6rts6 en ce que R repr^sente una chaTne alkyle, 

10 perfluoroalkyle, hydrofluoroalkyte llnoaire ou ramm6e. saturte ou Insaturfee. un 
cycle cydoaUcyte, cydoperfUioroalkyte. cyctohydrofluoroaikyte, comprenani do 1 A 
6 atomea de carbone* 

(a dite chaihe pouvent 4tre dvantuetiement interrompu par un ou plusieurB 
httAfoatomes choisi panni foi^gdne. fa souffte, fazote. (e aificjunn, et 
15 Aventueltemem substttuie par au moins un radical choW pamril -OR*i. -SR"-., 
-NR'"iRV -COOR^a. -CONHR"'2, -CH. hatogftne. peiftuoroaBcyte. hydrofluoroalkyte 
et/ou au moins un radical cydoalkyle. aiyie, hdtdrocycllque 6ventueliennent 
substitute ; 

ledit cyde pouvant 6tre ^nttueltenient interrompu par un ou pfusieurs 
20 h6t6roatome5 chotsi 'parmi roxygSne. te eouffre. Tarote, le 8Hlclum« et 
6ventuenemefTt substitute par au moins un radical choisi pamii -SR"t, -NR"*iR2, 
-COOR"2, -CONHR'^2. -CN, halog6ne, perfluoroaflcyte. hydrofluoroalkyla «t/ou au 
mofns un rad/cal cyctoall^yle. aryfe. h^'t^rocydique 6ventuellement sulwtttuds, S ©t 
X conservant par aiBaurj rensemble des definitions pr6c6demmenl donn6es ; 
22 ledit cyde pouvant encore 6!re dventuellement Intsnrompu par un ou plusieurs 
hdtftroatomes ci\M panni le souffrap razote. le sllidum, et 6ventueltement 
siMituto par au moins un radical choisI parnii -OR'i, -SR*i. -NR'"iR'3; •COOR*'2. 
-CONHir*2, -CN, halDQdne, peifluoroallcyte, hydrofluoroalkyte eltou au moins un 
radical cydoaOcyte. eryte. hdfiSiocyclique dvenhieflement. 
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28. D6rtv6 Oglycoslde rtpondant d la formuie 0') selon rune quelconque des . 
revendications 25 d 27. caracterls6 en ce qu'U est choisi paimi un des d6riv^ 
sufvants : 

s - le C-{M>-3<^opyranosrde-n-propane-2-one ; 

- ie C-a-D-)cylopyr0nosido-f>-propar»e-2-one ; 

- 1-phenyl-2-{ C-^C>-xytopyranoslde)-emano-1-one ; 

- 1-phenyJ-2-( C-a-D-xy]opyranosido)-6thano-1-one ; 

- 1-(2-(3-hydroxy-propylamlnoH)ropyn- C-^-D-x/topyranose : 
10 - l42H34iydroxy-propyiamirw>^)ropyl^C<i4>xytepyrano»e: 

• te C-M>-xytopyranoald©-2-hydfoxy-propane ; 

- le C-a-D-xytopyranosld6-2-hydroxy-propane ; 
- - le C-3-D-xyiopyranoskle-2-BmincHPfopane : 

■ le Oa-D-xylopyrano8ide-2-am!r>o- propane ; 
15 - to C-0-D-xytopyir8no$kJe-2- ph^nytamlno-propane : 

- le C-ci-Dixylopyranoslde-2- ph6nykainini>propane ; 

- Tester ^thyilque de faclde 3^Ti6tM-4HC-^D-xyl6pyranoslde)-butyriqua ; 

- roster Athyllque de raclde 3-m6thyl-4-(C^-D-xytopyranosideH»jlyrique ; 

- racide 6-(C-p-0-xytopyfanoside>-5-o6to-hexarioique 
30 - radde 6-(C<i-D-xylopyFanoside>5K)6to-Kexano<que : 

racide 6-(C-M>-3Eytopyrano6>de>Mydra)(y-hexanoiqije : 
. radde e^CKxrD-xytopyrenoeide^S-riydroxy-rTexBnoique ; 

- faoide 6-((>^D-xytopvrano6lde)-5-amfno-hexarioique ; 

- radde 6-(C-arD'Xytopyrano8ide)<^amino-t\exano)que : 

25 - i'adde 6-<C-^-D-xyK>pyranoside>-5-phenylantfno-liexanolque ; 

- radde B-<C-a-0-xytopyrancsidBV5-phenylamtno-hexanok|ue ; 

- le 1-<C^-O-xy^y^')0skjeHiexane-2,6-diol ; 
. to 1-(C-a-D-xylDpyranoftide)-hBxane-2,6-dlol : 

. radde &KC-p-O-)(ytopyian0Glde)-4-c6tDi>entanoique ; 
30 - r^dde5-<C-o^D-xytopyTanoskte)-4-c6to^n!banoi^ 

- radde 5-(C-p-0-xytopyrano8lde )-44^roxy-pentanoiqxje ; 
. - f adde 6-<C-a-0-xytopyiBnc«We >-4-hydro)£y-penlanoiquB ; 
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- fecide 5-(C-Ji-0-xy!opyrano3ide)-4-amlno-pentenoique ; 

- radde 5<C-a-p-xyl0pyfanO8lde)-4^lno-pentanwqu« ; 

. radd© 5-(C-pMD-xylopyfBiwsWoH-ph*nytemJn<>-P«ntew^ • 

- PacidB 5-<CH3t-D-xylopyranoslde)-4-phAnylamin<H>entanoique ; 
5 . te 1-(C-^0-xytopyranoslde>-pentan9-2,5-dloJ ; 

- le 1.(C-a-D-xylopyrano5ide>-pentan©-2.5-<itol ; 

- la 1.<C-H>-*^Py'^'W3}de>-propane-2-one ; 

- la 1-(CKt-D-fucopyranoskJeH>ropane-2-one ; 

- la 1-(C-p-l-fucopyrano8ido>-propane-2-«ne ; 
10 . la 1-(C-«-UfucopyranosideH)topane-2-one ; 

- te i-(C.p-D-fucopyranoside)-2-hydroxyiBropane ; 

- le l-(C^-0-fucopyrano8ide)-2-hydroxy-propane ; 

- Id 1 -(C^-L-fucopyranoside)-2-hydroxy-propane ; 

- ie 1-<C-<x-L4ucopyr»no«ide)-2-hydroxy-propan© ; 
I* - le HC^4>-tuco93yrano6lde>-2-amtni>im3pane ; 

- to 1-<C><»-D4iKXjpyrano8ide)-2-arnlno-pfopane : 
. ie 1^C-H.^opyranos]de>-2-amlno-propane ; 

- te 1-(C-a4.-fucopyTanosSde)-2-amim>-prop8ne ; 

- l6 1-(C-p-D-ftjcopyranaside)-2-ph6nylamino.propane : 
20 - le 1-<C><x-D-fiicopyranosld8)-2s)h6nylarnlni>propane ; 

. lel-(C^-fuc»pyrarK>8)de)-2<i[>hAnylamirx>i)ropan^ 
. le 1<<Csx-^-fttGcipyran08lde}-2-f>h6nylanvnoi>r^ ; 

- Tester dthyOque de fadde 3-m«hyi4-(CHVWucopy?anoside)4>irtyri^ ; 

- Tester 6thyBque de Tacide 3-m6thyl-4-<C-ci-D-ajcopyrariosid©)-birtyrique : 
25 - Tester 6thytlque de Tacki© 3-iT>6thyMKC>(l-l--fucopyranoskle)-butyrique ; 

- Tester 6lhyilque de PacJde 3-mfethyJ^&<t^--fiJCppyranoside)-lxltyl1que ; 

- Tadde 6-(C-p-D-fucopyFano8lde )-&<s6t»-hexanoique ; 

- facide 6-(C<[rlXucapyranaside )-5-c6to4iexBnnque ; 
> radde B-<C-p4.-fucopyranoside)-5'c6tO'hexanoiQU» ; 

30 • Tadde 6-<C-a-L^oopyraiK»Ide}-5-c6to-he3ranoiqu0 ; 
r Tackle 6-(C-H>-^^'copyrano8ide )-S4iydfDxy-haxanolque ; 
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- racide &KC-aO-fucopytano8ide )-5-hydroxy-hexanoique : • 

- I'acide 6-(C-^4ucopyTanQskie )-S'hydroxy-^e)cano(qu6 ; 

• radde 6-(C-a"L-nicopyranoside )-5-hydroxy-hexBnotque ; 

- rackle6-(C-^-D-rucopyranoSUle)-S-amIno4iexanoique; 
5 - I'acide 6-(C-a-D.fucopyTanoslde)-5-amino-h©xanoiqge ; 

- I'acide S-{(>^-fucopyranoakle)-5-amlno-hexanoique ; . 

- radde 6-((><x-L-fucopyranos{d6)-5-amino-liexanoique ; 

• 1e HC-p-D-fucQpyrano^de>4iexane-2,6'diol ; 

> ie 1-<<>a-D-ftioopyrBnosideHiexane-2.dKliol ; 
10 • le 1-(C«p'L'fuoc^)yrano8ide>-hexane^.6^k)l ; 

• te 1-(C-a'l.-fucopyranostdeHt«xane-2,6^iol ; 

- Tackle &-(C-^-D-fucopyranoslde)-4-c6to-pentanoique ; 

> i'acide 5'(CKi>D»fucc^yranoside>-4-odti>p6ritanolqu6 ; 

- radde 5KC-^-U-fuctopyranoslde>-hexano-2,6-dlolH-c6tc>-pentanoique ; 

IS - I'ackle &-{C-a-L*1UGopyranosidaHiexane-2,6Kiiol)-4-c6t(H?entanok^ • 

- racide 5-(C-M>-ft^oopyrano8ide>-4-tiyciroxy-pentanoique ; 

- radde 5-<Oa-0-fucopyrano$lde)-4-hydrDxyi>enl8noiQue ; 

- radde 5-(&^4.4ucopyranos{de>-4«hydroxy-pentsno{que ; 

- Tackle 5-<C-a-L4ucopyTanctskle>-4^ydroxy-pentmoiC}ue ; 
20 - f adda 5-<C-§>04ucopyram}s'tde)-4-arnin(>-pentanoique ; 

- racide 5-(C<i-D-ftioopyranoside)-4-amino-pentanoiqtfe : 

• radde5KC-p4.«lbcopyraiK>aideH-aminoHwntanoi^ 

- I'acide S^C-orL^fucopyianoskleH-efnino-perltanoique : 

> Ie 1-(C-Ji-D-fiJcopyranoside)-pentaDe-2.6-diol ; 
23 - le1-(C-a-D-fucopyrenoside)-pentane-2,5-dfOl; 

- te 1-<C-p-L-fucopyTanosfde)-pentane>2.6-dtoI ; 

- le 1-(C-tt-L-hJoopyranoskfeH>^itane'2.5-diot; 

- Ie 1-(C-p-0>Oluoopyranosyl>2-hydioxyl-propane ; 

• Ie tKCHK-D-Gluoop^nosyf>'24iyitrDxyl-propane : 
30 - Ie 1-(C-^-0^uco|iyrano8y|).2-amf no-propane ; 

- Ie 1-<C-a-Q-GltJcopyreno8yl>-2-amino'pfopane ; 
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- le 1-(C-|i-0-G1ucopyranosyl)-2-ph6nytemino-propane : 

- to 1-(C-o-D-Glucopyranosyl)-2-ph6Tiylamir»o-propane : 

- restsr 6thytique de rackte 3^dthyM-(C-M>^i^pyranosyi}-butyrique : 

- Fester 6thyllque de fadde 3-nr»6thy«-4KC-a-^-<3'ucopyranosyl)-butyrique ; 
5 - . racide6-{C-0-D.G!ucopyranosyl)-5-c6to-hexanoique; 

- racWs 6-{C-o-D-GlucopyranosyI)-5-c6to-hexanoique ; 

- radde 6-(C-p-O-GUicopyranosylV-5-hytlP0xy-hexBnoiqUB ; 

• I'adde 6-(C-KxrD-GJucopyranosyi>-5-hydroxy-liexanoique ; 

- radde 6-<C-H>^>uo(>pyranosyI)-5-aniino-hexanoique ; 
10 - i'acide 6KCKi^D-GhJCopyranQeyl)>5-amlno-hexanDfque : 

< raclde 6-(C-^l>^lucopyranosyl>-5-ph6ny1amlno-hexanoique ; 

• raade 6-(Csx-0~Gtucopyrsho6yi)>&-pti^nylamlno>hexanoique ; 

- le 1-{C-p-O-GkJCopymnosy0-hexane-2,6-dloI ; 

- Ve 1-(C-a-D-Giucopyranoay!)-hexane-2,6Kik)l ; 

IS • I'adde 6-<C>p-C>GltJcopyranosyl)-5-c6tOi3entanoique ; 

- fadde 6-<C^D-Qtucxipyranoey(>-5-cdtD-penitanoique ; 

- racide 6-(C-^-D-GJucopyrano«yi)-5-hydroxy-pentanolque ; 

- radde 6-(C-a-^>-Gtucopyfanosyl)-5-»iydroxy-peftianolque ; 

- i'acaie 6-(C-p-D-Glucopyfario»yf>-5-am?no-pentano(que ; 
20 • I'aade 6-(C-a-D-Ghicopyrano3yl)-5-hydroxy^>entanolque : 

- racide 6<(C>0-O-Olucopyrano8yl)^Thenylaminc>-p8n1ano)que : 

- radde 6-(C-a-0'Glucopyr8nosyl)-5-phdny)aminoH9efttanok|ue : 

- !e HC-9-D-GftJoopyranD6y(>-pentane-2.6-diol ; 
. - te 1-(C-a-D-GkicopyFBnosy1>-pentane-2,6>dtoI ; 

25 • le 1-<C*p'I>{ia)actc^yranosyt)-2-hydroxyH)rDpane: 
. te HC>a-<>-9aJactopyrarK)«yl>-2-hydroxyl-propane ; 

• le t>(C-p>D-galactopyranosyi)-2-amlno-propai\e ; 
le 1-<CHx-D-galactDpyranosyO-2-amlno>propane ; 

• le 1-(C-p-D-galaoto|iyreno8yl)-2-ph6riyteminoi>ropane : 
30 • te ^'{C^•^O^ggSBd(op^rmws^2'pM ; 

. raster dthylrque de racide 3HnA&TyMKP-D^iactopyranosyf MK/tyriqtie ; 
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- fester 6thyHque de rsctde 3^thyW-(tt-D-salactopyranasyl)-bulyrique ; 

- racide 6-<C-^-b-oalactopyranosyl)-6-c6to-hexanolque ; 

- fadda 6KCK«-D-ijalaetopyrBno8yO-5^o-hdxano}que : 

- radde e-(C-fV-D-ga!aclopyranosyO-&4»ydro)ey-hexanotque ; 
5 - racide 6-<C-tt-D-galactopyranosyl>-5-hydro)cy-hexanoiqua ; 

- faclde 6.(C-§-D-gQ!aclopyranosyf)-5-amino-hexanolque ; 

- I'ackle 6-(C-a-D~galactopyranosyl)-5-am!no-he5canolque ; 

' - i«acld8 6-(C-^D-galactopyranosyI)5-ph6nytarnino4iexanok{ue ; 

- racide 6-(C-a-0.-gaiactopyrano8yl)5-ph6nytemlrK>-h©xanoiqua : 
10 - le 1-<C-p-D-galactopyrBno8yl)-Hexane.2«&4Siol ; 

. la 1-(C-a-D-galactDpyranosyl>-hexane-2,B-diol : 

- racide 6-<0(MD-gaJactopyranosyl)-5-c6to-pentano{quc : 

- racide 6HC-o-D-galactopyranosyl>-5-c6to-pentanoique ; 

. racide 6-(C-p-D-oa!actopyranosyO-5-hydroxy-pentano»que ; 
15 . I'adda 6-(C-a-EH3atactopyranosylj-5-hydroxy-pentanoiqoe ; 

- l'acWee.(C-^-D-gal3ctopyram>syl)-5-amlno-pentaiwk^ ; 

- I'acide 6-(C-a-D-galac(opyranosy})-5-amino-pentanoique ; 
racide 6-<C>p-D-galactopyranosyl>-5-ph6nylamlnoHpentanQiqiie ; 
lackte 6-(C-a-D-galactopyranosy»)-5-ph6nylarnino-pBntanokiue : 

20 - te 1-(C-p-D-gaiac4opyranosyO-p8n1ano-2.6-diol : 

- le 1-<C-a-C>i)alactopyranosyI)-perftane-2,6-dk)l ; 

- la 1-(C-p-D-ntcaftjrano6ylH>ropane*2-one : 

- la 1-(C-«L-D-ftJCOfuranosyiH>ropana-2-one ; 
• la HC-p-L^ucofurBnosyO-propane-2-one ; 

25 - la 1-<C^Ki-L-fdcofuranos^)-pre>pa"e-2-one ; 

- la 3Mac6tamkio-C-0-O-ghicopyranosyl)-propane-2'-one ; 

- la 3Xao6tainid«>-C-a-l>glucopyranosyl>-propanB-2'-one ; 

- te1-(C-^&«5Uactopyran<wyl>-2-hydK»cyl-propane; 

- la 1-(&«-0-galactopyranosyO-2^ni'*^«>P™ 

30 - la 1^B06tamido- C-H>«>ucopyrarK>syI)-2H>h6nylamino-pio|)ane ; 

- la Haoitamldo- CM»-D-gluoopyrenosyl)-2-i>h6i!ytami^^ 
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- fester ithyiique de Vadde 3-nn6tlTyMHac6tamido-C-p-D-QtucopyTBnosyl)- 
butyrlque ; 

- Pester fethyfique de rodde 3MT>«hyM-(acAtamldo-CKx-D^Jucopyran6syl)- 
butyrfque : 

. I'adde 6-(ac*tafnldo- C-p-D-gk;copyranosyf)-5-c6to-hexanoique : 

- racide ©-(acAtamido- C-a-D-glucopyranosyJ)-6-c6to-hexanolque ; 

. I'acidB 6^ac6tamldo- C>p-0-gliicopyrBnosyl)-5-hydnpxy-hexanoique ; 

- recid& 6-(ac«amtdo- C-o-0^lucopyFBnosyl)-5-hydroxy-hexanoiqu© : 

- I'actde e-(ac6tamido- C-0-D-fllucopyranoeyl)-5-amino-bexanolqtJe ; 

- racide e-(ac6lamido- CHx-D-9Uicopyranosyl>-5-amino-hexanQlque ; 

. Vacide 6-<ac*taniido- C-p-D-gHicopyrano8y05-ph6nylamlno-hexaiiolque ; 

- rackia e-(acdtamido- C-a-D-glocopyranosyOS-ph^nylammo-^wanoiqu© ; 

- la 1-(ao6tamtdo- <>§-D-glucopyfano8yO-hexane-2.6-dlol , 
. ia l-(ac6tamido- C-a-D-g!ucopyranosyI)-hexans-2.6<Jiol ; 

- racide e-<ac6tamido- C-p^>glucopyrar»osyl)-5-c6to-pefitenoique ; 

- I'adde eK«o6temido- C-a-D-gUicopyrarmsylVS-cdto-penlanoiqus ; 
. racide 6-(ac6lamkio-C-p.D^ueopyranosyO-5-hydro 

- racide 6-(ao6tamido- C-a-0-g1ucopyTBnosyl)-6-hydioxy. pentanoique ; 

- racide 6-(ac6tamldo- C-^D-glucopyTBnosyl>-5-an™«ic>- pentanoique ; 

- racide 6-(ac6tannido- C-o-D-gIucopyranosyl)-6-aniino- pentanoique ; 

- radde 6-(aoStamtdCH C-^-D-glucopyranosyf>-S-pl^ytamino- pentanoique ; 
. racide 6-<ac6tam'tdo- C-a-C>giuoopyranosy))-5-phdnylamfno- pentanoique ; 

- ta 1 Kac^tamida- C-p-0-gluoopyranosyi>i)entano-2,6^tol ; 

- la 1-<ao6lamido- C-arO-glucopyranosyO-penfcane-2,6-dlol 

29. Pn>c6d6 de preparation des nouveaux d6riv6s C-gtyooslde rApondant 6 la 
formule (U) teUa que d^ie dans fune quelccmque des revendications 25 d 28, 
pour levels X correspond h -CO-, caract^ris^ en ce qu'B conslsta : 

d diasoudre dans de feau ou dans un melange constitu6 d'eau et d'un solvent 
mlsdble dans Ceau, 1 Equivalent d'un monosaocharide ou un polysaccharide 
de ftwmute S tel que d«inl dans rune queioonque des revendications 
prte6dente. H addiflbrtner entre 1 et 2 6qulvatehtB d^n composd p-HSo^toniq^ 
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de formulB Q6n6rale R"-CO-CH2-CO-R. 8vc>c R tel que d6finl dans la 
revendication 1 el R" correspondsnt S ia <J6fin»lon donnto pour R' dans la 
revendicallon 1, 6tant entendu que R" est different de mydrogftne, et cntro 1 
et 2 6quivatents d'une base organlque ou minferate, et d chauffer le m6Jange 
5 r6actlonnei d une tefiip6ratuie comprise entre 40 et 100 "C, pertdant une 
durte comprise entre 3 et 30h, 
. puis, aprds refroidissement. 6 laver le mOieu rtocUonnet avec un sotvant 
pi^nique pouvant 6ti9 cMolsi parmt racdtate d'6thy1e. le dichloromdthane. le 
dl6thylether, le dJsopropytether. le tertiutyMthyldther. la mdthylMhylcdtone. 
10 - d neutraiiser la phase aqueuse par un adde nrdndrale ou oiganlque ou par 
passage sur une r^slne adde, 
- d concentrer puis i co-6vaporer awe un servant organique choisi parmi 

V^thanol. le m6thano!. le toluene et/ou nsopTopanol^ 
. d 86cher sous vide le produft obtenu> puis dventueitement A \e purttter par 

19 chfomatographte et/bu crislaDisation. 

30. Procedd de ppfeparation suivant !a revendication pr6c6dente. caractSris6 en 
ce que le solvant nUsdbte dans I'eau est choisi pamii (e t^trahydroniranne. le 
dioxane. la N-mtthyt-pyrrolidlne. le dimdthylfbmwmldo. raedtonltriie etfou tes 

20 aloools. 

31 ; ProcMd de prftpaiatlon suivant rune quelconque des revendioations 29 et 

30, cam^rte6 en ce que la solvant misdble dans reau est rethanol. 

25 32. Proc^^ de prdparatton survant rune quetconque des revendioations 29 6 

31, c»act6risd en ce que la base est une base mln^rate. 

33. Proc6d6 de pr6paratlon sufvant Pune queJconque des revendtcations 29 d 

32, caractdM en ce que le nombre d*6quivatent du compost p-dio6tontque de 
M fbrmuie 96n6raie R"-CO-CHa-CO-R est eompite entre 1 et 1 ,2. 
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34. Pmc666 de preparation sulvant rune quelconque des revendicattons 29 6 

33, carect^risd «n oe que Vs nombre d'AquTvaterrt de la base est comprts er»tre 1 et 

5 35. Proc6d6 de preparatory sulvant Tune quelconque dea revendicafions 29 d 

34. caract6ris6 en ce qua te mdlangs r^actionnel est chauffi^ d une temperature 
comprlsa entia 75 et 90*C. 

3e. Pfoc6d6 de preparation suivant rune quelconque des revcndlcations 29 d 
10 36. caract6ri96 en oe que ta durto de chauffege est comprise enlre 5 et 1 5h. 

37. Composttibn comprenant au moina un d6riv4 C-gtyccsIde de fbrmule>(ll) 
taSa que dMnie dans rune quelconque des ravendlcations 25 k 28. 

15 38. Composition seten la revendlcetion pr6c6dente, caractAris^ par fe fait 
qu^eUe est destinfe d un usage coam6tique ou pharmaceutique. 

39. Composition cosm6tique selon rune quelconque des revendicalions 37 et 
3d, caract6rte6e en ce qu*elte comprend au moins un d6dv6 C-gtycostde 

20 f&pondant d la formule (II) en una quantftd reprteentant de 0,00001 % d 25% du 
poids total de la composition. 

40. Composition selon rune quetoonque des revendications 37 d 39. 
carectMsde en qu'eOe oomprend au nwlns un d«fM C-glycoaide rdpondant A la 

25 fonmule (11) en una quantllA reprtoentent de 0.0001 % d 10% du poids total de la 
oompo^tkNt. 

41. Utilisation de la composition selon I'une quelconque des ravendteations 37 
d 40 pour fe traitement oosm^tlque des matiirea Icdratinfques. 

30 

42. Uansation de la composition selon Tune quelconque des revendlcations 37 
d 40 pour ameliofef rapparance des matidres k^ratinfquee. 
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aclda. I. Synthesis of Key Intermediates' 
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1(P00217420* 

structurB 10 

H.G. HOFr»W«, R.R. SCHWIDT: •ReaKtlonen 
von filyco*y1-tr1chlor«cetin1 (later* alt 
sllylterten C-KlKleopnnen" 
LIEBIGS ANK. CHEK. , 

1985. pages 2403-2419. XP002I74264 
structure Sc 

BEMUER ET AL.: •N-Substituted 
(betBH>-9alactGpyr«Qosy1nethyl )Milnes , and 
C~bet a>0-ga 1 a&topyr anosyl f onuual des , and 
related coopounds" 
CARBOKYOMTE RESEARCH, 
vol. 2O0. 19SQ, page» 111-126, XP002174205 
Structure 19 

P.G. fiOEWTAH ET AL.: "Preferred 
, confonnatlon of C-y1yco&1dei. 6. 
I ConfaroMttonal slolUrtty of glycosides 
! and corresponding C'^tycosides*' 

J, ORe. CHEH., 

vol. 56, 1991. pages 6412-6422, 
XP002t74206 - 
structure 4 
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PCT/FR 01/04166 . 
Continuation of Box 1.2 
Claim No: 25-28 (In part) 

The current Claims 25<28 retato to a large variety of oompounde, of which 
only a »na!l number are st^poitad under the t9rnis of PCT Article 6 and/or 
disdosad under the ternis of PCT Article S. in ttie present case, the dwms 
lack the proper support and the aipplication lacks the requisltB dtsclosuie in 
the descriptfcm to sudi an extent that it appears impossible to carry out a 
reasonable eearch covering the entire range of protection sought. ThoiBfbre. 
the search was directed to the pans of the claims that appeared supported 
and di8ch>8ed In the above sense, le. the parts relating to (he oompounde 
derived from xytose or fuoose. 

The applicant st»uld rtote that claims or parts of claims directed to inventiona 
fc) respect of whteh no mtemailonat seaicrt rapon has been established need 
not be the siiijeci of an fntemetional preflmbiary exanvnation (PCT Rule 
66. 1 (e)). The appiicarvt is advised that, in Iks capacity as Intemattonal 
Preliminary Examiinrtg Authority, the EPO generally wiB not cany out a 
pi^iminary examination for subjects that tiave not been searched. This 
aK>ty vtftiether «- nM ttie olalms have tieen amended after receipt of the 
international seardi report or In the couise of any procedure under PCT 
Chapter It. He 
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B. SCHOHENBERGEH ET Al.: -229 . 

Er.antloielective synthesis of pSMidonontc 

acids. I. SyntKesi$ of key Interaedtate*" 

HELVETICA CfflMinA ACTA, 

vol. 6S, ]9ftZ. pagft* 2333-Z337, 

XP0a2174204 

structure 10 

n.6. HOrFHANN, R.R. SCHHIOT: •Re«ktl0I»'n 
von eiyccsyl-trlchloracetlwldaten «1t 
snyllerten C-Uucleophllen" 
LIEBIGS AlW. CHEN. , 

1965. pasos 2403-2419. XP0021742e4 
structure Sc 

O.M. BCMlLtER ET AL.: 'N-Substltuted 
(b«ta-D-^«l actopyrtnosylmethyl )aDl nes , end 
C-bota-D-galactopyranosylforaaoldes, and 
related conpcunds' 
CARBOHYDRATE RESEARCH, 

vol. 200» 1990, paoes 111-126, XP002174205 
structure 19 

P. 6. SOEKJIAN £T AL. : "Preferred 
confonnatlon of C-glycosldes. 6. 
Confomational stollarfty of glycosides 
and correspondlnfl C-fl1yco»W8S* 
J. CR&. CHEH.. 

vol. 56. 1991, pages M12-6422, 

XP002174206 

structure 4 
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MnMKitlRMnMeiwitNa PCTfR 01 £4156 



SUrTBOESREHSeiQNStfENT&INDIOUeftSUR l»CTilSA/ 210 



Suite du cadre 1.2 

R«vend I cations no«.: 25-£8 ( parti e 11 ewnt ) 



L«s rovendi cations 2-5-2& prdsentes ont trait i une tr£s grande vari^ti de 
cofsp9t6s. Un fonaeoeat au sens d9 L 'Article 6 PCT et/Mi un exposi m tent 
de r Article 5 PCT ne peut cependant §tre trouv4 que oaur un neabrn tpfts 
restreint de ce$ conpos^s revendlques. Dans le C85 present, les 
revendlcatiCKis manquent a un tel point de fondetreot et Vexposft de 
f Invention dans la descrtotion est si limits q'une recherche 
significative couvrant tout le spectre reveftd1qu6 est inposslble. Par. 
cons6quent, la recherche a 6t6 Tialtfra aux parties det revendl cat lens qui 
prisentent ua fontfenent et un expoai. c'eat 4 dire les parties ayant 
trait aux co«pos6s derives de xylose ou de fucose. 

L' attention ou ddposant est attlr^ sur le fait que le& remndlcatlons, 
ou des parties de re vend 1 cat Ions, ayant trait aux Inventions pour 
lesquelles aucun rapport da recherche n'a 4X6 Atabli t» peuvent faira 
obllgatolreoeRt I'otjet d'un rapport pr4l1m1na1re d'exaoen (RAgle 66.1(e} 
PCT). Le ti^posant est averti que la llgne de conduUe ftdopt^e par I'OEB 
aglssant en quality 4 'administration charo^ de Vexaoen pr<ll»1natre 
International est. nomaleaient, de ne pas proc6der i un exanen 
prtlloilnalre sur un sujet n'ayant pas fait Vobjet d'une recherche. Cette 
attitude restera 1ncrang4e» Ind^pendsnfient du fait que les revendi cations 
alent ou n'alent pas dt4 foodffl^es, solt apris la reception du rapport de 
recherche, solt pendant une quelconqua procedure sous le Chapltre []. 
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(5i)int.ci.' F I f^-vn-K (##) 

A 6 1 P 43/00 A 6 1 K 31/351 

C 0 7 D 309/10 A 6 1 P 17/16 

A 6 1 P 43/00 1 0 5 

A 6 1 P 43/00 1 1 1 

C 0 7 D 309/10 

(81)t§^S AP(aH,CM,KE,LS,MIV,iye,SD,SL,SZ.TZ,UG,ZM,2V0.EACAM.AZ • 

BE,CH,Cr,DE,DK,ES,FI,FR,GB,GR JE,IT,LU,MC,NL,FT,SE.TR)/CACBF,B:,CF,CG,a,CM 
TD,TG),AE,AC,AL,AM,AT,AU,AZ,BA,BB,BG,BR,BY,B2,CA,CH,CN,(X),CR,CU,(:Z,D^ 
aH,GM,HR,HU,ID,IL JNJS JP,KE,KG,KP,KR.KZ,LC.LX,LR,LS,LT,LU,LV,MA,I^,N^ 
L,FT,RO,RU,SD.SE.SG,SI,SK,SL J3,TM,TN.TK,TT.TZ.UA.UG,US.U2.VN,YU,Z^ 

F^-A(#^) 4C037 DA07 

4C062 AA08 AA18 

4C083 AA082 AA122 ACaL2 AC072 AC122 AC242 AC422 AC442 AC542 AC841 
AC842 AD092 Mn32 AD152 AD162 AD172 CC02 CC03 CC05 CC31 
DD27 .DD32 DD33 DD41 EE05 EE09 EE12 EE13 FFOl FF04 

4C086 AAOl AA02 AA03 AA04 BA07 MAOl MA04 MA28 MA63 NA14 
ZA89 ZBOl ZB21 
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[W€B] 17^5^26 a (2005.5.26) 

[^^M^-^] #g2004-525877CP2004-525877A) 
[^^Hl ¥fiK16^8^ 268(2004.8.26) 
[^m^m ' ^^<Z:$R2004-033 

#M2002-552923(P2002-552923) 



C 0 7 D 


307/20 




A 6 1 K 


7/00 




A 6 1 K 


31/341 




A 6 1 K 


31/351 




A 6 1 P 


17/16 




A 6 1 P 


43/00 




C 0 7 D 


309/10 




F n 






C 0 7 D 


307/20 




A 6 1 K 


7/00 


D 


A 6 1 K 


7/00 


N 


A 6 1 K 


7/00 


R 


A 6 1 K 


31/341 




A 6 1 K 


31/351 




A 6 1 P 


17/16 




A 6 1 P 


43/00 


10 5 


A 6 1 P 


43/00 


111 


C 0 7 D 


309/10 





ma^B] TO15#8^ 26 a (2003.8.26) 

i^m^iE 1 ] 

[W*:«l] 
[Ikcs)^(i): 

(1) 

- X*i:-CO- -CH(OH)-^ -CH(NR, )- -CHR'- -C(=CHR')-d^ 



(2) 3P 2004-52S877 A5 2005.5.26 



n7;w:tnT;^^;vit-ei ~ i 8 cT^R^HT-^^-fs 'bo, -7 -;vXfi'^> v-'^S'^S 
/Nor>^ -CN. -C0NHR"'2 . -COOR"^ . -NR"'i R'2 ^ -SR", ^ - 

- R'a ^ R'2 . R"i . R"2 ^ R"'i ^ R"'2 (ilWJ-T-'b^'^oTvvT'b J: < . 
^ur)V^}^l^Xf/X^t\^ Y-a y ur )V%X \ - 3 0<7)R^Jl^Sr*-^S ^<7?:;5^ 

iJ ym.. 'Bl^/X^D-^JI^^^^ yW/X\fi>i-r't^)V-D-^)\^a'^^ y 
[W^^ 2 ] 

65 II ^ ^ pT 'Sr ^# ^-g-^i-;2.'fbffia°offlafigtlt^i3lt&> mm-Mf^^'B. ^/X \t 
^yi-y^^-^ VKX^. -fuy^^^'^)ijym. :SLtF/X\tY)-':f)Vr2^^y:^Tf/x\tl\- 

3 ] 

^mmBLry/X^t^y^^"^^ -/^-Tt^^V :^ym. 3Sia*/X»iD-^^;w3-9- 

m%-^ 5 1 

Ji 11 T ;v n > m*^-^^ * fJ Sfe-r S i t =£• « HI L «b <7) -Cib ^ 4 l:: o 

R\ Ri ;S.C>'R2 :*5|^-T-'bM'^o"Cv>T^i<): < . 1 l^ie«<^R<0 'b<7) C 

S:6^ e^y ->;s.c^VX{i77y ^l?/L25.o'-/XfiD^<7)#MMX(i 6 t -e 



